﻿ Toxicologie Anul IV sem II 1 INTOXICATIA CU SARE Cele mai sensibile sunt pasarile, apoi suinele, rumegatoarele si celelalte specii Sursele de toxic: furajele cu o concentratie crescuta de sare Intoxicatia se produce la o concentratie mai mare de 0,5%, pana la 0,75% pt adulte La porc si la vaca dozajul toxic este de 2-3g/kgc, la oaie 6g/kgc Factorii de risc sunt reprezentati de furajele incomplet omogenizate, decantarea sarii in timpul transportului, faina de peste saramurat La porci intoxicatia se produce dupa administrarea in hrana a saramurii care a fost folosita la conservarea branzeturilor, pestelui, etc La rumegatoare intoxicatia se produce prin consum de apa sarata pe timp calduros, prin consum exagerat de sare la animalele cu alotriofagie La carnivorele pt blana sursa de toxic este reprezentata de carnea si pestele sarat La toate speciile factorul de risc cel mai important este limitarea accesului la apa datorita defectiunilor la sistemul de adapare, supraaglomerarea in adaposturi, neobisnuirea animalelor cu sistemul de adapare Patogeneza Toxicitatea sarii se datoreaza ionului de Na, care are o actiune osmotica generala si una ionica speciala In tubul digestiv are loc un aflux sporit de lichide la care se adauga actiunea iritanta a ionului de Na Cresterea concentratiei ionului de Na in sange determina deshidratarea celulara si perturbarea metabolismului, cel mai sensibil fiind SNC – creste excitabilitatea celulei nervoase Actiunea osmotica a sodiului duce la acumularea in axces de lichid in spatiul perineuronal si perivascular (edem cerebral), apoi encefaloza toxica acuta Simptome La toate speciile, primul semn este setea exagerata La pasari apar pseudovomitare (scurgeri filante pe cioc), diaree, tulburari nervoase (tremuraturi, atitudini fortate, ataxie, decubit lateral, pareze si paralizii ale membrelor, stare de prostratie) La suine: hipersalivatie, masticatii in gol, vomituritii, diaree/constipatie, fenomene de excitatie corticala si neuromotorie (contractii clonice), alternand cu scrasniri din dinti, antero si retropulsie, amauroza, midriaza, exoftalmie, perioade de somnolenta Forma cronica se intalneste la administrarea prelungita a 1g sare/kgc si se manifesta prin slabire, anemie, inapetenta, incoordonare in mers, moartea survenind printr-un episod acut La bovine apar manifestarile encefalozei toxice: hiperexcitabilitate (tremuraturi, crampe musculare, colici) urmata de inhibitie (amauroza, parapareza) Mucoasa bucala este uscata, iar saliva cleioasa La caine: ataxie, convulsii, tahipnee, moarte Morfopatologic Leziuni necaracteristice: congestii generalizate, inflamatii catarale ale tubului digestiv Congestia si edemul cerebral se constata usor la ex histologic La porc, intre 24-48h de la debutul intoxicatiei se constata meningoencefalita eozinofilica – leziune patognomonica Diagnostic Prin coroborarea ex clinic, morfopatologic, rezultatelor analizelor de laborator ale furajelor, apei, a tesuturilor recoltate de la animalele moarte !!!Intoxicatia este confirmata daca sodiul se gaseste in creier intr-o concentratie mai mare de 150mg/10g tesut Tratamentul Indepartarea sursei de toxic, asigurarea apei la discretie, medicatie simptomatica cu calmante sau energizante 2 INTOXICATIA CU UREE SI SARURI DE AMONIU Ureea si unele saruri de amoniu (fosfat, lactat, acetat etc) sunt utilizate ca aditivi furajeri la rumegatoare Acestea, datorita florei ruminale au posibilitatea de a sintetiza proteine din precursori rezultati din metabolizarea ruminala a celulozei si a altor glucide, utilizand ca sursa de azot NH3 rezultat din descompunerea ureei sau a sarurilor amoniacale Sunt susceptibile la intoxicatie rumegatoarele, dupa dezvoltarea completa a prestomacelor Sursa de toxic o reprezinta furajul care contine uree insuficient omogenizata In furajele concentrate ureea se poate decanta in timpul transportului Diferite concentrate in care este inglobata ureea (PVM, TUM) pot constitui surse de toxic Solutiile de uree care se folosesc la stropitul furajelor fibroase pot deterrnina intoxicatia mai ales in sezonul rece, cand o parte din toxic cristalizeaza la fundul vasului Un factor de risc major il reprezinta lipsa de obisnuire a animalelor cu consumul de uree Doza maxima admisa este de 0,24 g/kg corp, dar obisnuirea animalelor se face in cca 2 saptamani, incepand cu 1/3 din doza Intreruperea adiministrarii ureei sau unele boli curente insotite de inapetenta duc la pierderea obisnuintei, necesitand reintroducerea treptata a ureei Furajul insilozat si furajele bogate in proteine, in special srotul de soia, reduc toleranta la uree Patogeneza In rumen ureea este scindata de catre ureaza bacteriana sau din furaje (srot de soia) in NH3 si C02 Excesul de NH3 din rumen se absoarbe in sange, fiind un toxic puternic pentru sistemul nervos, sistemul excitoconducator al inimii si iritant pentru aparatul respirator si in general, pentru toate epiteliile Detoxifierea excesului de NH3 se realizeaza in ficat, prin resinteza de uree (care se elimina pe cale renala), sau prin combinarea cu acidul oxaloacetic si a-cetoglutaric, rezultand acid aspartic, asparagina, respectiv acid glutamic si glutamina Consumul excesiv al acidului oxaloacetic si a-cetoglutaric, intermediari ai ciclului Krebs, deterrnina recurgerea la glicoliza anaeroba, ceea ce are drept consecinta aparitia acidozei metabolice Toxicitatea ureei este favorizata de pH-ul alcalin al continutului ruminal si este redusa la pH acid, cand se produce transformarea NH3 in NHt+, greu absorbabil Scaderea temperaturii continutului ruminal prin administrarea de apa rece (cu sonda) reduce viteza de descompunere a ureei si mareste rata de elirninare a NH3 pe cale renala, prin sporirea diurezei Simptomatologie Intoxicatia evolueaza supraacut sau acut, manifestarile aparand la 20 minute, pana la cateva ore de la consumul furajului Intoxicatia debuteaza prin facies speriat, clipiri dese din ochi, hiperexcitabilitate, tremuraturi incepand de la musculatura faciala si cervicala, urinari frecvente, hipersalivatie cu saliva spumoasa, colici manifestate prin gemete, scrasniri din dinti etc Ulterior apar tetanii, manifestate printr-o atitudine foarte caracteristica, animalele au tendinta de a se trage in lant, cu gatul si membrele anterioare intinse, pana cand ating podeaua cu sternul In final animalele cad in decubit, prezentand contractii tonico-clonice, convulsii, tahiaritmie cardiaca, dispnee si chiar perioade de apnee Timpanismul acut contribuie la agravarea insuficientei cardio-respiratorii Analogia clinica cu tetania de iarba si intoxicatia cu stricnina este frapanta Modificarile anatomopatologice Sunt necaracteristice Este util pentru diagnostic mirosul amoniacal si pH-ul alcalin (peste 8) al continutului ruminal Carnea degaja la proba fierberii miros de amoniac Se poate constata congestie si edem pulmonar, congestia peretilor ruminali si prezenta de hemoragii fine subendocandice si subepicardice Diagnosticul Se bazeaza pe coroborarea datelor anamnetice si clinice, aparitia manifestarilor de hiperexcitabilitate si tetanie la 15-20 minute de la consumul furajului cu uree Examenul de laborator prezinta doar importanta juridica Pentru dozarea amoniacului se recomanda expedierea la laborator a 5 ml sange integral, 100 g continut ruminal si 5ml urina Probele se ambaleaza in containere etanse, se congeleaza sau se conserva chimic, prin adaosul a 1-2 picaturi de solutie concentrata de clorura de mercur Concentratia de peste 80g amoniu/100g continut ruminal si peste 4 mg azot amoniacal/100 ml sange confirma diagnosticul Tratamentul Trebuie aplicat cat mai precoce Se bazeaza pe adrninistrarea orala a unei solutii de acid acetic 2-3% (otet diluat 1/1 -1/2) 3-5 litri la bovine si 0,5-1 l la ovine Pentru oprirea descompunerii ureei se poate administra apa rece cu sonda Combaterea timpanismului se realizeaza prin ruminocenteza, asociata cu adrninistrarea intraruminala de formol 5%, 30-60 ml Se mai recomanda combaterea acidozei metabolice cu bicarbonat de Na i v , adrninistrarea sarurilor de Ca, Mg, acid glutamic 100-200 g (diluat cu multa apa) pe cale orala, administrarea de melasa sau zahar etc 3 INTOXICATIA CU SARURI DE CUPRU Sarurile de cupru sunt folosite ca aditivi furajeri la purcei , la care concentratia de 250 ppm are efect de stimulare a cresterii La toate celelalte specii o astfel de concentratie este toxica Sarurile de cupru mai sunt utilizate in tratamente antiparazitare, mai ales la ovine Cele mai sensibile la intoxicatie sunt rumegatoarele Doza toxica acuta unica de CuS04 este de 0,02-0,1 g/kg la ovine si 0,2-0,8g/kg la bovine Toxicitatea cuprului este dependenta in cea mai mare masura de continutul in molibden al ratiei In lipsa molibdenului intoxicatia se poate produce chiar la concentratii de 8-11 ppm Cu in ratie Surse de toxic Pentru erbivore o sursa importanta de toxic o reprezinta furajul combinat preparat pentru porcine, introdus in hrana din greseala sau din nestiinta Intoxicatia se mai poate produce in cazul pasunatului pe terenuri tratate cu sulfat de cupru (pasuni, vii, livezi) sau dupa tratamente sanitar-veterinare cu saruri de cupru Poluarea industriala cu Cu poate fi o cauza a intoxicatiei cronice Mecanism de actiune In intoxicatia acuta intervine efectul nemijlocit al Cu asupra epiteliului: astringent, iritant sau caustic, in functie de concentratie In intoxiatia cronica intervine capacitatea ficatului de a stoca si metaboliza cuprul, dependenta de prezenta Na si a sulfatilor Ficatul poate stoca pana la 150ppm Cu La concentratii mai mari se produce "sifonarea" intregii cantitati de Cu in sange, ceea ce determina o hemoliza intensa Simptomatologie In intoxicatia acuta, manifestarile se datoreaza necrozei de coagulare a mucoasei digestive si constau in: diaree brun-verzuie sau hemoragica, colici, colaps si soc toxic datorat deshidratarii severe si acidozei metabolice La speciile care pot vomita, semnul de debut este vomitarea, sulfatul de cupru fiind de altfel utilizat ca vomitiv Sindromul cronic, denumire improprie datorata intoxicatiei lente, cumulative, se manifesta de fapt prin anemie hemolitica acuta Boala debuteaza brusc prin anorexie, hipodinamie, tremuraturi musculare, asociate cu icter, hemoglobinemie si hemoglobinurie (ultima poate lipsi) Scade foarte mult numarul de hematii (l,8mil/mm3) si hematocritul -20% Leziuni In intoxicatia acuta predomina leziunile congestivo-hemoragice ale tractusului digestiv, dar si ale organelor predominant parenchimatoase In forma cronica se constata icter generalizat, hepatomegalie, splenomegalie Rinichii au o culoare bruna-albastruie, iar vezica urinara contine urina de culoare bruna-inchisa Diagnosticul Se stabileste prin coroborarea datelor epizootologice, clinice, morfopatologice, confirmandu-se prin dozarea cuprului din continutul digestiv in forma acuta (peste 400 ppm) si din ficat (peste 150 ppm) si rinichi (peste 15 ppm) in forma cronica Este omologata si o metoda colorimetrica pt dozarea continutului de cupru din firele de par de la taurine Diagnosticul diferential se face, in intoxicatia cronica, fata de alte anemii hemolitice: hemosporidioze, intoxicatii cu fenotiazina In forma acuta se impune diferentierea fata de intoxicatiile cu As anorganic , Pb, Hg, Th Tratamentul Este simptomatic In forma acuta se urmareste calmarea durerilor cu analgezice, adrninistrarea de apa alburninata, lapte, pansamente gastrointestinale si combaterea socului toxic In forma cronica singurul remediu eficace ar fi hemototransfuzia Profilactic se recomanda ca la animalele care pasuneaza pe terenuri bogate in cupru sa se administreze, inaintea scoaterii la pasunat (cu 3 saptamani), 50-500 mg molibdat de amoniu si 0,3-lg tiosulfat de sodiu/zi 4 INTOXICATIA CU INGRASAMINTE CHIMICE AZOTATE (NITRITI, NITRATI) Ingrasamintele chimice azotate cele mai utilizate in agriculture sunt: azotatul de amoniu, de sodiu, de calciu, de potasiu, etc Sunt receptive toate speciile, dar riscul de intoxicatie este mai mare la rumegatoare Sursele de toxic sunt numeroase, cele mai periculoase fiind ingrasamintele chimice depozitate necorespunzator, la care animalele pot avea acces Apele pluviale care spala terenurile tratate si se acumuleaza in balti, lacuri etc pot fi o sursa de toxic Intoxicatia se mai poate produce prin consumul plantelor de cultura tratate, care au capacitatea de a incorpora doze mari de nitrati-nitriti: orzul, ovazul, secara, porumbul masa verde si siloz, rapita, mustarul, sfecla etc Apa potabila poluata cu azotati reprezinta o sursa pentru intoxicatia cronica La purcei intoxicatia se poate produce prin consumul purinului Mecanism de actiune Nitratii sunt putini toxici ca atare Toxicitatea se datoreaza reducerii lor la nitriti, transformare care are loc in tubul digestiv, in special in rumen Cel mai important este efectul methemoglobinizant al nitritilor, in urma caruia rezulta o anoxie tisulara severa, capabila sa provoace moartea Nitritii mai au o importanta actiune vasodilatatoare, care se poate solda cu colaps vascular La acestea se adauga actiunea iritanta asupra epiteliilor o usoara actiune anticolinesterazica In intoxicatia cronica efectul cel mai important pare a fi blocarea sintezei vitaminei A Gazele de azot rezultate din reducerea azotatilor in furajul insilozat, au efect toxic in special asupra aparatului respirator Doza toxica de azotat de sodiu este de 0,65-0,75 g/kg la bovine Simptomatologie Manifestarile cele mai caracteristice se datoreaza methemoglobinemiei: la 40% methemoglobina sangele are culoare ciocolatie, la 50-60% apar semnele hipoxiei tisulare iar la 80% animalele mor Hipoxia se manifesta prin: neliniste, polipnee si dispnee, culoarea livida a mucoaselor si a pielii depigmentate la purcei, cord accelerat si pocnitor Mai apar vomituritii sau vomitari, diaree, colici, poliurie sau polachiurie, tremuraturi, vertij, astazie, crampe musculare, puls slab, filiform si colaps periferic Femelele gestante avorteaza Intoxicatia cronica se manifesta in principal prin tulburari de reproductie: avort, fatari de produsi neviabili La tineret apar indigestii recidivante si intarzieri in crestere Modificari anatomopatologice Elementul caracteristic il constituie culoarea ciocolatie a sangelui, dar uneori prin formarea nitroxihemoglobinei acesta poate fi rosu deschis Apar leziuni congestivo-hemoragice generalizate, necaracteristice Mai poate atrage atentia vasodilatatia generalizata si eventual, mirosul intepator al gazelor de azot In intoxicatia cronica, la avortoni apar focare necrotice in ficat si splina, ascita si hidratorax, necroze circumscrise ale invelitorilor fetale (printre cotiledoane) Diagnosticul Se bazeaza pe aspectele clinice si morfopatologice asociate cu dozarea methemoglobinerniei si dozarea nitratilor si nitritilor din tubul digestiv, sange, urina, furaje si apa potabila Tratamentul intoxicatiei Antidoturile sunt substantele reducatoare Cel mai eficace este albastrul de metilen, administrat i v , solutie 2%, in doza de 4-9mg/kg In acelasi scop se mai pot utilizap tiosulfatul de Na i v , solutie 20%, vitamina C in doze mari, eventual asociata cu glucoza Efectul terapeutic se instaleaza rapid, dar animalele trebuie tinute sub observatie, pentru a interveni prompt cand manifestarile clinice se reiau datorita absorbtiei in continuare a toxicului din tubul digestiv Adaparea abundenta si utilizarea purgativelor uleioase favorizeaza eliminarea toxicului Profilaxia Vizeaza in primul rand depozitarea si manipularea corecta a ingrasamintelor azotate si controlul periodic a apei potabile si a furajelor 5 INTOXICATIA CU PESTICIDE ORGANOCLORURATE Organoclomratele (OCl) sunt substante organice cu structura alchilica, ciclica sau aromatica, substituite cu unul sau mai multi atomi de clor Primul OCl sintetizat a fost DDT Ulterior gama OCl s-a imbogatit cu derivati ai DDT (DDD), HCH, Aldrin, Dieldrin, Toxofen etc Actualmente OCl au fost prohibite in majoritatea tarilor, singurii compusi care se mai utilizeaza fiind derivatii HCH (Lindan) Sursele de toxic sunt OCl utilizate in tratamentele fitosanitare si sanitar-veterinare (intoxicatie iatrogena) OCl, mai ales din grupul DDT, au o remanenta mare in sol, putand trece in furaje, reprezentand astfel o sursa de contaminare a animalelor si a omului Omul este expus la intoxicatia cronica prin consumul de carne, lapte, dar mai ales unt si smantana Patogenie Calea de patrundere in organism a OCl este in primul rand cea digestiva, insa datorita liposolubilitatii, calea transcutanata este de egala importanta Intoxicatia transcutanata este favorizata de leziunile pielii (dermatite, plagi de tuns, de castrare etc) Absorbtia din tubul digestiv se realizeaza odata cu lipidele din compozitia furajelor, sub forma de chilomicroni In organism sunt depozitate de preferinta in tesutul gras Exista riscul ca la animalele in stare buna de intretinere, in urma slabirii datorate unei boli intercurente, OCl sa se mobilizeze din depozitele adipoase, determinand toxicoza acuta Mecanismul de actiune toxica nu este inca bine stabilit Diferite ipoteze au fost emise Organocloruratele formeaza impreuna cu proteinele membranelor fibrelor nervoase complexe zise "complexe de transfer de incarcaturi" modificand permeabilitatea la ionii de Na+ si K+, si perturbeaza trecerea influxului nervos La ora actuala se crede ca Lindanul actioneaza drept competitor al receptorului acidului gama aminobutiric (GABA), neuromediator In general OCl sunt toxice cu actiune asupra sistemului nervos central, tradusa prin manifestari de excitatie si inhibitie nervoasa, asociata encefalozei toxice Simptomatologia Depinde de doza si structura chimica a toxicului, caracteristica fiind evolutia sub forma de accese de excitatie si inhibitie a sistemului nervos central, asociate cu tulburari neuromusculare Crizele sunt intrerupte de perioade de relativa normalitate, de ordinul minutelor, orelor sau zilelor Intoxicatia acuta apare de obicei in primele 24 ore de la expunere si are evolutie progresiva Debuteaza cu facies speriat, hiperestezie si chiar furie Apar tremuraturi fasciculare ale musculaturii faciale, care progreseaza spre musculatura cervicala, a trenului anterior si apoi a trenului posterior Ulterior apar accese de contractura tonica sau clonica, intrerupte de fenomene de depresiune corticala Animalele prezinta incoordonari in mers, halucinatii, mers in manej, piruetare urmata de cadere si convulsii, dromomanie etc Se mai pot observa masticatii in gol, prelungite Atrag atentia atitudinile fortate (opistotonus, emprostotonus, ortotonus etc ) La unele animale apare coma, care persista pana la moarte sau este intrerupta de perioade de revenire La speciile care vomita usor, apare voma, cu miros caracteristic toxicului ingerat Se mai constata si tulburari vegetative: tahicardie, aritmii, puls slab, dispnee, hipertermie Intoxicatia cronica difera de cea acuta prin intensitatea exteriorizarii simptomelor si modul insidios de instalare Se manifesta prin: inapetenta, slabire, parezia prestomacelor, tremuraturi musculare ale capului si gatului, accese convulsive intrerupte de pauze mari de liniste, apoi pareze, paralizii, depresiune corticala si moarte Modificarile anatomopatologice Sunt necaracteristice iar in formele cu evolutie rapida lipsesc In forma acuta se constata prezenta contuziilor la nivelul proeminentelor osoase si congestii ale organelor predominant parenchimatoase: ficat, rinichi, pulmon In forma cronica se intalneste distrofia grasa hepatica, iar in rinichi, congestii, hemoragii si chiar necroze Diagnosticul Se stabileste prin coroborarea simptomelor cu datele necropsice si anamnetice, confirmarea realizandu-se prin analiza de laborator a OCl La laborator se trimit probe de grasime epiploica, 100g, continut stomacal sau rarninal, 100 g, rinichi, 50g, sange integral, 10ml Examenul chimic calitativ permite depistarea reziduurilor de OCl dar nu confirma diagnosticul, intrucat datorita remanentei in mediu si utilizarii intensive in anii anteriori, OCl au devenit aproape ubicvitare Pentru confirmarea intoxicatiei este necesara analiza cantitativa a OCl prin metoda gazcromatografica Diagnosticul diferential al intoxicatiei se face fata de encefalitele infectioase sau nespecifice si diverse encefaloze toxice Tratamentul Este simptomatic, neexistand un antidot specific Pentru prevenirea sau combaterea fenomenelor convulsive se recomanda fenobarbital 10-15 mg/kg sau cloral hidrat 0,1 g/kg In functie de starea animalului si calea de expunere se pot utiliza diferite mijloace de detoxificare: spalarea suprafetei corporale cu sapun sau detergent, purgative saline Sunt contraindicate purgativele uleioase (cu exceptia uleiului de parafina) si laptele Se mai recomanda tonice cardiace, analeptice respiratorii, rehidratarea si resalinizarea animalului, regim alimentar sarac in grasimi, adapostirea in locuri linistite, ferite de excitanti Reducerea reziduurilor de OC1 din tesuturile animalelor de consum- in scopul reducerii contaminarii omului- se poate realiza prin utilizarea de inductori enzimatici (fenobarbital), asociati cu carbune medicinal Profilaxia intoxicatiei rezida in controlul riguros al modului de depozitare, manipulare si utilizare a toxicelor Avand in vedere remanenta mare a OCl in tesuturi (riscurile pentru consumatori), produsele alimentare provenite de la enimalele intoxicate se confisca si se denatureaza Pestii intoxicati nu pot fi folositi la fabricarea de fainuri furajere Limitele maxime admise de pesticide OCl in produsele alimentare difera de la tara la tara In tara noastra se admit, pentru diverse OCl, concentratii de 0,006-0,02 ppm in lapte, 0,01-0,05 ppm in oua si in unele produse vegetale si 0,20-0,50 ppm in ulei, carne si in grasimi de origine animala 6 INTOXICATIA CU PESTICIDE ORGANOFOSFORICE SI DERIVATI CARBAMATI Insecticidele organofosforice si carbamatii sunt pesticide frecvent utilizate in agricultura si in medicina veterinara, care actioneaza prin blocarea acetilcolinesterazei, determinand cresterea exagerata a tonusului vegetativ parasimpatic, asociata cu manifestari de excitatie si inhibitie corticala, hiper- si hipokinezii Organofosforicele (OP) sunt esteri ai acidului fosforic sau tiofosforic Primul compus din aceasta clasa produs la scara industriala a fost tetraetilpirofosfatul (TEPP), utilizat in timpul celui de al doilea razboi mondial ca substanta toxica de lupta Este cel mai toxic OP Ulterior s-a sintetizat parationul La ora actuala se cunosc peste 200 de compusi, printre cei mai utilizati fiind: parationul, malationul, neguvonul, clorofosul, diclorvosul, cumafosul, ruelenul, dimetoatul, neocidolul etc Carbamatii sunt derivati ai unei substante ipotetice- acidul carbamic, in care unul sau mai multi atomi de H sunt substituiti cu radicali organici In medicina veterinara se utilizeaza produsele: Carbaryl, Carbofuran, Propoxur etc Unii carbamati sunt foarte utilizati in agricultura, in locul OP, fata de care au avantajul remanentei mai mici in mediul extern Intoxicatia cu organofosforice si carbamati este, cel mai adesea, de natura iatrogena, detenninata de greselile de dozare in tratamentul endo- si ectoparazitozelor Mai rar intoxicatia se datoreaza neglijentelor in pastrarea si manipularea pesticidelor Caile de patrundere in organism sunt: calea digestiva si transcutanata Datorita liposolubilitatii acestor pesticide, calea transcutanata este de o egala importanta cu cea digestiva, ceea ce implica masuri de protectie a personalului care manipuleaza aceste toxice Toxicitatea OP depinde de specie, varsta, particularitati individuale si de factori de mediu (interventia unor factori de stress) Ex: pentru paration DL50 la sobolanul mascul este de 13,6 mg/kg, in timp ce la femele aceasta este de 3,6 mg/kg; la vitei DL minima este 1,5 mg/kg, iar la bovine adulte 75 mg/kg Metabolizarea OP in organism se realizeaza prin reactii de hidroliza, oxidare, reducere si izomerizare, catalizate de esterazele hepatice si serice Reziduurile de OP in tesuturile vegetale si animale depind de natura compusului, fiind in general detectabile la 14 zile si absente la 21 zile de la expunere Patogenie Organofosforicele, carbamatii si bazele cuaternare de amoniu sunt inhibitori ai acetilcolinesterazei (AChE) si ai pseudo-colinesterazelor AChE este enzima care hidrolizeaza aproape instantaneu acetilcolina la nivelul terminatiilor nervoase colinergice si al jonctiunii neuromusculare Pseudocolinesterazele sunt enzime capabile sa hidrolizeze acetilcolina, care se gasesc in encefal, ficat si plasma sanguina Animalele pot tolera o reducere importanta a activitatii AChE daca aceasta este produsa lent Se presupune ca in expunerea cronica receptorii devin mai putin sensibili la acetilcolina Un rol patogenic important revine produsilor rezultati din descompunerea parazitilor omorati de insecticide Larvele de Hypoderma spp moarte pot induce reactii anafilactice sau reactii infiamatorii importante (esofagite, meningomielite) Simptomatologie In general, intoxicatia este acuta si se datoreaza actiunii anticolinesterazice, respectiv acumularii excesive de acetilcolina Semnele clinice sunt grupate in trei categorii: muscarinice, nicotinice si ale sistemului nervos central Semnele muscarinice sunt cele ale excitarii parasimpaticului: salivatie abundenta, vomitare, diaree, colici (crampe intestinale), epifora, hiperhidroza, dispnee (determinata de bronhospasm, bronhoree si laringospasm), bradicardie, mioza, cianoza extremitatilor, incontinenta urinara si de fecale Semnele nicotinice reflecta hiperexcitabilitatea musculaturii somatice si se manifesta sub forma de contracturi ale musculaturii fetei, orbicularilor pleoapelor, limbii si in final prin contracturi ale intregii musculaturi, inclusiv a diafragmului (tetanie generalizata) Faza de hiperexcitabilitate este urmata de inhibitie: astenie, pareze si paralizii Semnele nervoase centrale sunt fie manifestari de excitatie corticala, fie de inhibitie corticala, cel mai frecvent intervenind alternari ale celor doua faze De obicei, manifestarile clinice apar sub forma de crize de 10-40 minute, cu reveniri scurte si cu sfarsit adesea letal Moartea se produce prin soc, bloc atrioventricular si asfixie datorita paraliziei muschilor respiratori Sunt descrise si forme cu evolutie subacuta si cronica, mai ales in cazul intoxicarii lente si de durata cu pesticide provenite din tratamente fitosanitare Se deosebesc de forma acuta doar prin intensitatea exteriorizarii simptomelor Predomina hipersecretia si hipermotilitatea digestiva, convulsiile tonice si clonice, slabirea progresiva, deshidratarea si uneori semnele bronhopneumoniilor secundare OP sistemice, care contin in molecula si atomi de clor, (cumafos, ruelen) determina manifestari clinice comune intoxicatiei cu OP si OCl Neurotoxicitatea intarziata este o manifestare particulara a toxicitatii unor OP (triortocrezilfosfat, mipafos, trichloronat etc ) caracterizata prin degenerarea focala distala a axonilor, asociata cu dernielinizarea Leziunile sunt ireversibile, cele mai afectate sunt fibrele nervoase cele mai lungi si mai groase Speciile cele mai sensibile sunt: omul, galinaceele, viteii, pisica, mielul, iepurele Manifestarile apar la 8-14 zile dupa expunerea la o singura doza de toxic si sunt de tip polinevritic, asemanatoare celor determinate de carenta in tiamina sau acid nicotinic, dar adrninistrarea acestor vitamine nu intarzie instalarea sindromului Modificarile anatomopatologice Sunt necaracteristice In formele cu evolutie rapida acestea pot lipsi In formele cu evolutie mai indelungata apar leziuni congestive: congestie si edem pulmonar, congestie si necroza hepatica, renala, congestii si hemoragii digestive, icter etc, alaturi de leziunile microscopice ale tesutului nervos Diagnosticul Se bazeaza pe coroborarea datelor anamnetice, clinice si necropsice Corrfirmarea se face prin determinarea activitatii AChE, prin metoda Michael modificata, utilizand ca substrat sangele Metoda are ca principiu hidroliza unei solutii standard de acetilcolina sub actiunea enzimei din proba de analizat Prin hidroliza rezulta acid acetic, acesta producand acidifierea mediului Cand enzima este blocata de OP sau carbamati, hidroliza nu se produce, pH-ul mediului ramanand neschimbat Diagnosticul diferential se face fata de: intoxicatiile cu nitrati si nitriti, cianuri, alcaloizi continuti de plante din genul Veratrum, nicotina, meteorismul ruminal acut, acidoza ruminala, eteropatiile si pneumopatiile tineretului Tratament Antidotul farmacologic este atropina, care reverseaza efectele excesului de acetilcolina Se utilizeaza in doze de 0,05-0,1 mg/kg, fara a depasi doza totala de 65 mg la cal si 2 mg la caine Este indicat ca 1/4 din doza sa se injecteze i v Efectul terapeutic al atropinei are o durata limitata in timp Animalele trebuie supravegheate iar cand reapar simptomele intoxicatiei (sau pentru evitarea reaparitiei lor), la 4-6 ore dupa prima administrare se reinoculeaza atrophia Carnea provenita de la animalele intoxicate cu OP se poate da in consum numai daca nu prezinta modificari organoleptice si nu prezinta reziduuri detectabile de OP Carnea cu modificari organoleptice si toate organele interne se confisca, putandu-se utiliza la fabricarea de fainuri furajere Animalele remise dupa intoxicatie, pot fi sacrificate dupa 60 zile Laptele provenit de la animalele intoxicate nu se da in consum timp de 15 zile Animalele deparazitate cu carbamati (Carbaryl) pot fi sacrificate dupa 7-8 zile de la tratament 7 EFECTELE UTILIZARII DE DURATA A PESTICIDELOR ORGANOCLORURATE ASUPRA MEDIULUI 1) Reziduurile de OCl din mediu OCl, mai ales cele din grupul DDT sunt substante cu proprietati cumulative, cu remanenta in mediul extern de ani sau zeci de ani Din acest motiv ele au devenit aproape ubicvitare: se gasesc in sol, apa etc, fiind preluate de catre plantele de cultura sau din flora spontana si de vietatile acvatice, acestea fund o sursa de contaminare pentru animalele de interes economic si om Numeroase lucrari demonstreaza prezenta in plantele de cultura si in tesuturile animalelor a reziduurilor de OCl la intervale de ordinul anilor sau zecilor de ani dupa incetarea utilizarii lor Desi utilizarea OCl este actualmente prohibits in majoritatea tarilor, pe plan international functioneaza inca normative foarte riguroase privind cantitatile maxime de pesticide admise in diferite produse alimentare (Codex Alimentarium-FAO-OMS) In tara noastra limitele maxime admise de pesticide OCl in produsele alimentare sunt precizate prin Ordinul Ministerului Sanatatii nr 611/3 04 1995 2) Sporirea biologicd a concentratiei OCl in lungul lantului trofic (magnificatia biologica) S-a constatat careziduurile de OCl cresc, de la niveluri reduse in mediul extern si in vietuitoarele situate la baza piramidei trofice, la nivele din ce in ce mai mari catre varful piramidei, unde se afla si omul Fenomenul este valabil si pentru alte toxice cumulative, liposolubile Exemplu: cazul Clear Lake din California Pentru combaterea unor insecte ale caror larve traiau in apa lacului (specii de tantari) s-a utilizat insecticidul DDD, in trei etape succesive, la intervale de 5 si respectiv 3 ani Dupa ultima aplicare au inceput sa moara pasarile ihtiofage (cufundac) S-a constatat ca in apa concentratia DDD era de 0,02ppm, in plancton 0,5 ppm, in pestii planctonofagi 5-8 ppm, in pesti ihtiofagi 190 ppm iar in pasari 2000 ppm (Suteanu si col , 1977) Fenomenul are o importanta practica deosebita Animalele de interes economic se afla spre varful piramidei trofice, concentrand OCl in lapte, carne si respectiv oua 3)Producerea unor dezechilibre ecologice Reziduurile de OCl din mediu au afectat supravietuirea unor specii, mai ales dintre cele situate in varful piramidei trofice In unele tari dezvoltate (SUA , Marea Britanie) a devenit alarmanta scaderea populatiei unuor pasari rapitoare Aceasta scadere este consecinta a doua tipuri de efecte ale reziduurilor de OCl: -efecte asupra reproductiei; -efecte asupra comportamentului Cel mai cunoscut efect , care se instaleaza precoce si a fost observat atat experimental cat si in conditii naturale, este subtierea cochiliei oualor, ceea ce duce la spargerea lor in timpul clocirii La diferite specii s-a mai constatat: reducerea numarului de oua pe ponta, mortalitate embrionara si reducerea eclozionabilitatii, intarzierea pontei, sterilitate la masculi sau femele etc (Burgat si col, 1993) 4)Inductia enzimatica Determinate de majoritatea OCl are drept consecinta sporirea distrugerii in organism atat a substantelor exogene, cat si a celor endogene (metaboliti, hormoni etc) Ex: DDD inhiba sinteza de corticosteroizi, fiind utilizat in tratamentul sindromului Cushing, dar in conditii naturale poate induce dezechilibre hormonale cu efecte imprevizibile asupra echilibrului ecologic 8 INTOXICATIA CU NSECTICIDE PIRETRINOIDE Piretrinele sunt un grup de principii activi extrasi din capitulele florale ale piretrului de Dalmatia Substantele analoage de sinteza se numesc piretrinoide Acestea au actiune insecticida imediata si toxicitate redusa pentru homeoterme Piretrinoidele sintetice sunt mult mai stabile in mediu, fiind utilizate ca insecticide in agricultura si in medicina veterinara Tind sa inlocuiasca insecticidele organoclorurate si organofosforice fata de care au avantajul unei remanente mult mai mici in mediu, riscul de inducere a dezechilibrelor ecologice fiind mult redus In medicina veterinara se utilizeaza ca antiparazitare externe, sub diferite forme comerciale (pulberi, solutii, sprayuri, sampoane etc) produse pe baza de: deltametrin (Decis, Butox), cipermetrin (Ectomin), cihalotrin, ciflutrin, fenvalerat etc Aceleasi produse sunt utilizate uneori pentru dezinsectia locuintelor Riscul de intoxicatie este eel mai crescut la pisici si la cainii de talie mica, dar intoxicatia poate aparea la orice alta specie Mecanismul de actiune Patrunse in organism pe cale digestiva se metabolizeaza in cea mai mare parte in ficat, prin oxidare sau prin hidroliza legaturii esterice Strabat cu dificultate bariera hematoencefalica La sobolan si caine, DL50 este de cca 5 mg/Kg i v si peste 500 mg/Kg pe cale orala Penetratia transcutanata este redusa Intoxicatia pe cale respiratorie - cu spray-uri este cea mai severa Manifestari clinice Intoxicatia debuteaza prin facies speriat, frica, agresivitate, apoi apar tulburari manifestate prin hipersensibilitate la stimuli externi urmata de o stare de inhibitie Experimental, la sobolani, prin adrninistrarea de doze mari s-au reprodus doua sindroame, extrapolabile si la celelalte specii de mamifere: -sindromul T – debuteaza la cateva min pana la 24h de la contactul cu toxicul si se manifesta prin: hiperexcitabilitate nervoasa, convulsii, ataxie, tulburari digestive (hipersalivatie, voma, diaree); -sindromul CS, care incepe prin hiperchinezii ale membrelor anterioare, hipersalivatie si tremuraturi cu evolutie cronica Tratamentul Este simptomatic, constand in adrninistrarea de sedative (Diazepam) i v , barbiturice, iar cand predomina semne de tip digestiv, se utilizeaza atropina 9 INTOXICATIA CU AMITRAZ Amitrazul este un derivat din substituitul metilaminei, este un acaricid puternic si specific, activ si fata de unii acarieni rezistenti la organofosforice Se foloseste in agricultura si in medicina veterinara pentru combaterea acarienilor, railor si a capuselor Este acaricidul de electie pentru tratamentul demodicozei Se mai utilizeaza pentru combaterea varoozei albinelor Amitrazul este comercializat sub diferite forme si denumiri comerciale, eel mai adesea sub forma de concentrat emulsionabil: Taktic, Semcar, Varachet (ultimul pentru combaterea varoozei) Toxicitatea difera in functie de specie, DL50 fiind de 125-250 mg/kg pentru sobolan si 100 mg/kg pentru iepure si caine Produsul este contraindicat la ecvine si feline Patogenie Amitrazul are pH alcalin si se descompune usor in mediu acid Dupa patrunderea pe cale orala se absoarbe in proportie de 60-80% Absorbtia transcutanata este mai redusa, depinzand de natura excipientului Actiunea principala consta in inhibitia monoaminooxidazei la nivelul sistemului nervos central ducand la depresiune nervoasa Simptomatologie Manifestarile principale constau in: inhibitie corticala, anorexie, hipersalivatie, tremuraturi musculare, scaderea calitatilor pulsului si hipotermie Uneori se mai constata midriaza Patrunderea toxicului pe cale digestiva mai determina vomitari si hipotonie digestiva (meteorism) Aplicarea locala a emulsiei prea concentrate mai determina eritem si prurit Diagnosticul Este dificil, orientarea facandu-se dupa datele anamnetice, coroborate cu semnele clinice Diagnostic diferential fata de: intoxicatiile cu medicamente depresoare ale sistemului nervos central: barbiturice, benzodiazepine, etc La examenul toxicologic al sangelui sau al urinei se pot identifica diversi metaboliti, singurul mai persistent fiind xuilmetilforrnarmdina Tratament Pentru limitarea absorbtiei se recomanda vomitive si absorbante (carbune medicinal) In cazul contaminarii transcutanate este necesara spalarea suprafetei corporale Acidiflerea solutiei de spalare (acid acetic 1%) grabeste hidroliza toxicului ramas pe piele Antidotul specific este un alfa 2 antagonist: Yohimbina, 0,1 mg/kg/zi, administrata oral 3-5 zile Aceasta se asociaza cu atipamezol (Antisedan) i m 0,2 mg/kg Se mai recomanda analeptice cardiorespiratorii 10 INTOXICATIA CU PLANTE CARE CONTIN ALCALOIZI CU NUCLEU TROPANIC (ATROPINA) Alcaloizii sunt compusi organici de natura vegetala sau de sinteza, care au caracter bazic, imprimat de prezenta in molecula a azotului Numele alcaloizilor deriva de la numele stiintific al genului sau al speciei plantei Alcaloizii au stabilitate chimica relativ crescuta la factorii de mediu, intoxicatiile putandu-se produce atat prin consumul plantelor in stare verde, cat si in stare uscata Diagnosticul intoxicatiilor cu plante care contin alcaloizi Diagnosticul prezumtiv se bazeaza pe datele anamnetice, coroborate cu analiza botanica a pasunii sau a furajelor, semnele clinice si anatomopatologice Confirmarea diagnosticului se realizeaza prin identificarea si dozarea alcaloizilor din furaje si din materiale patologice (continut digestiv, urina, lapte etc ) In Romania, pt identificarea alcaloizilor, este omologata metoda descrisa de Bianu si Nica Alcaloizii cu nucleu tropanic sunt reprezentati de atropina si substantele inrudite: scopolamina, hiosciamina etc Se gasesc in: matraguna, laur, maselarita Alcaloizii din acest grup au actiune parasimpaticolitica si excitanta asupra sistemului nervos central Intoxicatia poate aparea la majoritatea speciilor de animale domestice, fie prin consumul plantelor, fie prin supradozarea preparatelor medicamentoase care contin alcaloizii mentionati Clinic Se constata: uscaciunea mucoaselor, eritem, tahicardie foarte pronuntata, tahipnee, hipertermie, midriaza, fotofobie, hiperestezie, manifestari de excitatie corticala (agitatie, halucinatii), incoordonari in mers Reducerea secretiilor digestive si a peristaltismului deterrnina coprostaza si colici Leziunile Sunt necaracteristice Se evidentiaza uscaciunea continutului digestiv Tratament Pentru inactivarea alcaloizilor din tubul digestiv se recomanda spalatura gastrica cu solutie de permanganat de potasiu 0,5 -l%o Se grabeste evacuarea tubului digestiv prin administrarea de purgative si clisma inalta Antidoturile specifice sunt parasimpaticomimeticele (arecolina, pilocarpina, vasoperif), dar administrarea acestora se face dupa combaterea coprostazei sau a impastarii rumenului 11 INTOXICATIA CU PLANTE CARE CONTIN ALCALOIZI CU NUCLEU PIRIDINIC (NICOTINA) a Coniina se gaseste in cucuta, dudaia, patrunjelul cainelui Cucuta este o planta erbacee bianuala comuna la marginea drumurilor, printre daramaturi, pe malul raurilor Are actiune neuroparalitica, asemanatoare nicotinei Toate partile plantei sunt toxice Doza mortala la cal este de ordinul a 2 kg frunze proaspete si de 4 - 5 kg la bovine Simptome Intoxicatia se intalneste la cabaline, rumegatoare, porci, iepuri, manifestandu-se prin hipersalivatie, tremuraturi musculare generalizate, convulsii ale musculaturii fetei si gatului, hiperhidroza, tahipnee, apoi hipotonie musculara, pareze, ataxie, astazie, bradipnee, perioade de apnee La rumegatoare contractura este mai accentuatS la nivelul membrelor Se asociaza timpanismul si avortul Moartea se produce prin paralizia musculaturii respiratorii Alcaloizii au si actiune teratogena, deterrninand anomalii articulare la vitei sai purcei: scolioza si fisuri palatine Tratament Administrarea de tanin Terapia simptomatica: excitanti generali, stricnina, analeptice respiratorii, purgative b Cicutoxina Determina intoxicatii traduse prin hipersalivatie, slabiciune muscularS, urmata de o succesiune de crize convulsive violente Caracteristic este mirosul de soarece (urina de soarece) emanat de animal prin toate secretiile si excretiile Alcaloizii din cucuta se elimina prin lapte, putand deterrnina intoxicatii pe acesta cale c Nicotina din Nicotiana tabacum (tutun) Are actiune excitanta, iar la doze mari paralizanta asupra ganglionilor nervosi si a placii neuromusculare Intoxicatia cu nicotina apare sporadic in urma consumului de tutun si mai frecvent ca urmare a utilizarii extractelor de tutun ca insecticide, in medicina veterinara sau in agriculture Clinic Intoxicatia se manifesta prin: hipersalivatie, voma, colici, diaree, dispnee, puis slab, aritmic, filiform, congestie periferica, tremuraturi, convulsii, urmate de paralizii si colaps Moartea se datoreaza paraliziei muschilor respiratori Necropsic Se constata leziuni congestivo-hemoragice ale tubului digestiv si congestie generalizata consecutiva insuficientei cardiace Tratamentul Urmareste neutralizarea toxicului la poarta de intrare, prin spalatura gastrica cu permanganat de potasiu 0,5 - l%o sau spalarea suprafetei corporale, in cazul contaminarii transcutanate Se administreaza medicatia simptomatica d Ricinina se gaseste in ricin – planta decorativa cu frunze acoperite cu un pigment rosu – indeosebi in seminte Este extrem de toxica, avand efecte asemanatoare unor toxine bacteriene Principiul toxic al ricinului este o fototoxina glicoproteica, ricina Este una din substantele toxice cele mai violente (dintre cele mai cunoscute) Patogeneza Fitotoxinele au o putere antigenica si indue formarea anticorpilor protectori din partea organismului animal in care ele sunt introduse Ricina irita mucoasele gastrice si intestinale dar este, contrar majoritatii altor toxine, absorbita de catre peretele tubului digestiv Poseda, de asemenea, capacitatea de hemoaglutinare si de coagulare a fibrinelor la vertebrate Simptomatologie Semnele apar dupa 1-2h de la ingerare Se pot observa: o arsura a cavitatii bucale, vomismente repetate, durere abdominala la palpare insotita de colici violente Semnele generale constau in: mucoase palide, prostratie, slabiciune generala, paraplegie si hipotermie Tratament Trebuie evitata consumarea semintelor si reziduurilor rezultate in urma presarii, de catre animale Se incearca imediat eliminarea toxinelor cu o spalatura stomacala sau adrninistrarea de purgative, tinand cont de vomismentele si diareea provocate de intoxicatie Carbunele activ limiteaza absorbtia ricinei, pansamentele digestive si antidiareicele contribuie la tratamentul gastro-enteritei Se combate acidoza metabolica cu bicarbonat de sodiu, intravenos Starea de soc trebuie sa fie combatuta, perfuziile permitand restabilirea echilibrului hidro-electric 12 INTOXICATIA CU PLANTE CARE CONTIN GLICOZIZI CIANOGENETICI Glicozizii cianogenetici au fost identificati in peste 1 000 de specii de plante Reprezentantii principali sunt: amigdalina, din Amigdalus communis (migdal) si toti samburii cu aroma de migdale (samburii de piersici, caise, cirese, prune, mere, pere etc ); dhurina din sorg; linamarina, din in; lotusaustralina, din trifoi alb tarator Glicozizii cianogenetici pun in libertate, prin hidroliza, anionul cian care blocheaza citocromoxidaza, ultima enzima din lantul transportorilor de electroni, impiedicand astfel utilizarea metabolica a oxigenului din sange Acumularea excesiva a oxihemoglobinei in sange duce la scaderea presiunii partiale a dioxidului de carbon ("hormonul respirator") si inhibitia centrului respirator bulbar Celulele nervoase, in special cele ale centrilor bulbari, sunt primele victime, caci ele au mare nevoie de oxigen Organismul incearca de asemenea sa reactioneze prin eliminarea pulmonara a otravii Simptomatologie Intoxicatia are evolutie rapida, traducandu-se prin anxietate, tahipnee, tahicardie pronuntata, convulsii, urmate de depresiune nervoasa, ataxie, astazie, midriaza, respiratie rara si superficiala, decubit si asfixie Mucoasele au culoare rosie deschisa Sangele venos are aceeasi culoare deschisa, asemanatoare sangelui arterial Morfopatologic Se constata congestie si edem pulmonar, mici hemoragii sub endocard si sub epicard si mirosul de migdale amare al continutului digestiv Diagnosticul prezumtiv se bazeaza pe datele anamnetice, analiza botanica a furajului, semne clinice si leziuni Confirmarea se face prin identificarea si dozarea acidului cianhidric si a cianurilor din furaje si din continutul digestiv Tratamentul Este specific, dar adesea neaplicabil si foarte putin eficace, avand in vedere evolutia rapida a intoxicatiei Presupune principiile urmatoare: prevenirea inhibitiei de catre ionii cian a citocromoxidazei, prin provocarea formarii de methemoglobina; formarea sulfocianatilor atoxici prin administrarea dupa methemoglobinizante a compusilor sulfati In sfarsit, sub actiunea unei enzime, rhodenaza, cianurile sufera o detoxificare transformandu-se in sulfocianati Consta in administrarea i v a unui amestec de 1ml nitrit de sodiu 20% si 3 ml tiosulfat de sodiu 20%/50 kg greutate corporala 13 INTOXICATIA CU PLANTE CARE CONTIN GLICOZIZI CARDIOTONICI SI SAPONINE Glicozizii steroidici se impart in doua grupe: glicozizi cardiotonici si saponine, care se pot gasi simultan in aceeasi planta Se cunosc peste 50 glicozizi cardiotonici, cei mai importanti fiind: digoxina, digitoxina din Digitalis spp (ruscuta de primavara si de vara, laur, oleandru, lacramioare) etc Patogeneza Plantele sunt toxice atat in stare proaspata, cat si uscate Actiunea glicozizilor de tip digitalic este vasoconstrictoare si inotropa pozitiva Simptomatologie Deoarece alaturi de glicozizii cardiotonici plantele contin si saponine, cu actiune foarte iritanta pentru epitelii, primele manifestari clinice sunt cele digestive si urinare: hipersalivatie, vomitari, colici, diaree, poliurie, albuminuric si chiar hematurie Ulterior apar manifestarile cardiovasculare: bradicardie alternand cu tahicardie pronuntata, zgomote cardiace cu caracter pocnitor, aritmii extrasistolice, hipertensiune arteriala, urmata de hipotensiune Se mai pot constata manifestari de hiperexcitabilitate corticala, urmate de abatere, adinamie, hipochinezii In intoxicatia cu lacramioare apar manifestari digestive si cardiorespiratorii: voma cu sange, diaree, tahipnee, hipotermie, midriaza, tahicardie Tratament Atropina pe cale intravenoasa sau subcutanata, recomandat 0,05 mg/kg Apoi vom prescrie pansamente gastrice si antivomitive, anti-aritmice (propanolol) + perfuzia cu glucoza izotonica va facilita eliminarea pe cale urinara a compusilor toxici 14 INTOXICATIA CU PLANTE CARE CONTIN GLICOALCALOIZI Familia Solanacee cuprinde numeroase specii, care contin ca principiu toxic solanina: in cartof, zarna, rosii In cartof concentratia cea mai mare de solanina se gaseste in fructe (bace), vreji, frunze si colti In tuberculi concentratia este mare in coaja si creste prin expunerea la lumina (inverzire) sau depozitarea necorespunzatoare, in pivnite umede Solanina se solubilizeaza in apa de fierbere a cartofilor Patogeneza Actiunea toxica este complexa: iritanta pentru mucoase, hemolitica, excitanta sau inhibitorie asupra sistemului nervos central Simptome Sunt descrise trei forme clinice de intoxicatie cu solanina: - forma nervoasa, care este dominanta la cabaline, taurine, porcine si pasari, caracterizata prin prostratie, indiferenta totala la ceea ce se petrece injur, asociata cu convulsii; - forma digestiva, tradusa prin hipersalivatie, diaree, voma, colici; - forma exantematoasa, caracterizata prin stomatita ulcerativa, conjunctivita, diaree si exantem veziculo-crustos al membrelor ( la taurine si porcine) Morfopatologic Se intalnesc leziuni congestive ale mucoaselor digestive, meningelor, rinichiului si vezicii urinare, asociate uneori cu mici hemoragii Diagnosticul Se stabileste prin coroborarea datelor anamnetice,clinice si morfopatologice cu identificarea si determinarea solaninei din plante sau din materialele patologice Tratamentul Simptomatic: se urmareste eliminarea toxicelor cu ajutorul vomitivelor (apomorfina 0,2 mg/kg subcutanat), spalatura gastrica si laxative, adsorbtia toxicelor cu carbune vegetal activat, adrninistrarea de tanin, mucilagii de in sau orez etc Se pot administra antispastice, neuroleptice si tranchilizante Trebuie, eventual, reechilibrata balanta hidro-electrolitica In cazul cartofului, cea mai simpla si eficace masura profilactica este aruncarea apei de fierbere si evitarea administrarii tuberculilor inverziti sau incoltiti 15 INTOXICATIA CU PLANTE CARE CONTIN OXALATI Acidul oxalic si oxalatii se gasesc in macrisuri din genurile: Oxalis si in sfecla de zahar in care oxalatii se gasesc in colete si frunze Actiunea toxica principala a acidului oxalic si a oxalatilor consta in cuplarea cu ionii de Ca2+ si transformarea in oxalat de Ca, insolubil, care formeaza cristale aciculare, cu efect iritant mecanic, atat asupra mucoaselor digestive, cat si asupra epiteliului tubilor uriniferi, ducand la blocaj renal Cuplarea cu Ca2+ din sange mai determina hipocalcemie acuta Simptomatologie Se constat: voma, colici, diaree sangvinolenta, tulburari urinare (poliurie, oligurie, hematurie, blocaj renal) Morfopatologic Se constata mici hemoragii pe mucoasele digestive, congestie si edem pulmonar; rinichii sunt palizi edematosi, prezentand pe sectiune striatii corespunzatoare precipitatelor de oxalat de calciu Tratament !!!Nu exista Profilaxie Evitarea administrarii in exces a sfeclei de zahar, a pasunatului pe pajisti care contin macrisuri 16 INTOXICATIA CU ETILEN GLICOL (ANTIGEL) Etilenglicolul este eel mai simplu diol, avand formula moleculara CH2OH-CH2OH Are un mecanism de actiune tn mare parte comun cu al plantelor care contin oxalati, acesta fiind motivul pentru care prezentam intoxicatia capitolul de fata Este utilizat ca lichid antigel in radiatoarele autovehiculelor si in rotile tractoarelor de mare putere, care se umplu cu apa Mai intra in compozitia unor solutii a revelatorului fotografic, a unor produse comerciale utilizate pentru spalarea geamurilor sau pentru asigurarea supletei textilelor Se prezinta ca un lichid siropos cu gust dulce Solutia comerciala are o concentratie de 95% Intoxicatia se intalneste cel mai frecvent la caine si pisica, in urma consumului accidental al lichidului deversat din radiator Mai sunt semnalate intoxicatii din cauza tratarii gresite a furajului insilozat cu etilenglicol, prin confuzie cu acidul formic Este un produs foarte toxic, DL50 pe cale orala fiind de 7,4 ml/Kg la sobolan, 6,6 ml/kg la caine, 1,5 ml/kg la pisica, 6 ml/kg la bovine si 7-8 ml/kg la pasari Patogeneza Ca orice alcool, etilenglicolul se absoarbe usor din tubul digestiv si difuzeaza rapid in intreg organismul, exercitandu-sj initial efectul asupra sistemului nervos central, ca si alcoolul etilic Este biotransformat lent la nivel hepatic (cca 50% din doza in 12-24 ore) sub actiunea alcool dehidrogenazei si a oxidazelor, pana la acid oxalic Metabolitii intermediari- aldehida si acidul glicolic, acidul glioxalic- au actiune neurotoxica si citotoxica la nivel renal Ultimul mai induce hipocalcemie Acidul oxalic se combina cu ionii de calciu din sange, dand precipitate de oxalat de calciu, care se pot depozita in toate tesuturile, indeosebi la nivelul tubilor renali, determinand tubulonefroza si blocaj renal Metabolitii acizi formati contribuie la instalarea acidozei metabolice Etilenglicolul, aldehida glicolica si oxalatii mai au efect citotoxic la nivelul miocardului Tulburarile cardiace sunt agravate de hipocalcemie si de hiperpotasiemia secundara insuficientei renale, putand deterrnina moartea prin stop cardiac Actiunea conjugata- asupra sistemului nervos- a acidului glicolic, acidozei metabolice, a hiperosmolaritatii plasmatice, a uremiei, hipocalcemiei si uneori a cristalelor de oxalat de calciu care se depun in jural vaselor cerebrale, deterrnina convulsii in ultimele stadii ale intoxicatiei Etilenglicolul netransformat din sange se elimina pe la nivel renal si nu se reabsoarbe, inducand hiperosmolaritate, sete accentuata si cresterea diurezei la debutul intoxicatiei Ulterior datorita actiunii nefrotoxice a metabolitilor se instituie oliguria si uremia Simptomatologie Intoxicatia este acuta Indiferent de specie, se pot intalni 4 tipuri de manifestari: digestive, nervoase, cardiovasculare si urinare - Tulburarile digestive – apar primele, la 1-6 ore pana la 12 ore de la consumul toxicului si constau in: vomitari, colici abdorninale si polidipsie, secundara deshidratarii Vomitarile reapar la frnalul intoxicatiei, consecutiv uremiei - Tulburarile nervoase – apar dupa cele digestive si constau in agitatie, mers ebrios, apoi torpoare La doze mari se poate institui coma "alcoolica" sau apar semne de insuficienta cardiorespiratorie acuta: tahicardie, aritmii cardiace, puis slab, polipnee, cianoza mucoaselor si uneori edem pulmonar acut Daca doza ingerata este situata sub DL5o (in jur de 3-5 ml/kg) tulburarile nervoase sunt urmate de remisie aparenta dupa care apar semnele urinare si din nou, manifestarile nervoase - Tulburarile urinare – la inceput se constata poliurie, albuminuric, hematurie, uneori glucozurie, cilindrurie si cristalurie Cristalele de oxalati pot fi detectate in urina, la carnivore, incepand de la 6 ore dupa consumul toxicului La ierbivore insa, urina poate sa contina in mod normal oxalati, datorita prezentei acidului oxalic si a oxalatilor solubili in plantele consumate (colete de sfecla, stir, stevie, loboda, macris etc ) Ulterior se constata oligurie, iar la examenul biochimic al sangelui hiperfosfatemie, hiperpotasemie (peste 5,5 mg/1), hipercreatinemie (cca 300 pmoli/1) Cresterea uremiei, alaturi de celelalte tulburari biochimice determinand reaparitia semnelor digestive (vomitari, diaree, ulcere bucale), cardiorespiratorii (tahipnee, dispnee) si nervoase (tremuraturi musculare, convulsii si coma) Moartea poate surveni in primele 6-36 ore, datorita depresiunii nervoase, in special a centrilor respiratori bulbari si acidozei metabolice, sau ulterior in 2-7 zile, ca urmare a insuficientei renale acute ori a opririi cordului Morfopatologic Se constata congestia mucoaselor digestive, congestie pulmonara, cerebrala, renala uneori hepatica si splenica Sunt semnificative pentru diagnostic leziunile histologice ale rinichiului si encefalului Se evidentiaza degenerescenta vacuolara a epiteliului tubilor renali, necroza epiteliului si prezenta cristalelor de oxalat de calciu, care strabat membrana bazala tubulara si obstrueaza tubii contorti proximali, dispunandu-se adesea in rozeta Diagnosticul Este dificil in conditii de teren, bazandu-se pe coroborarea datelor anamnetice si clinice cu datele examenului biochimic al sangelui si cu examenul sedimentului urinar Din sange sau urina se poate identifica etilenglicolul si metabolitii sai Tratamentul Trebuie facut cat mai precoce Daca animalul este surprins in primele doua ore de la consumul toxicului, se incearca eliminarea toxicului prin provocarea vomei sau adrninistrarea de carbune medicinal pe cale orala, 1-2 g/kg, urmata de spalatura gastrica Antidotul specific este alcoolul etilic Acesta intra in competitie cu etilenglicolul pentru alcool dehidrogenaza Enzima are afinitate mult mai mare pentru alcoolul etilic, etilenglicolul eliminandu-se nemetabolizat, pe cale renala Etanolul este eficace daca se administreaza in primele 4 ore de la ingestia toxicului Se inoculeaza i v , in doza de 1 ml/kg solutie 30% Pentru mentinerea unei concentratii plasmatice eficace, se repeta adrninistrarea la intervale de 4 ore, de 5 ori cu doza redusa la jumatate, apoi se continua tratamentul la intervale de 6 ore, timp de inca 24 ore Pentru prevenirea hiperglicemiei, a deshidratarii si a acidozei metabolice, se asociaza glucoza, solutia clorurosodica fiziologica si alcalinizante (bicarbonat sau lactat de sodiu) Se mai recomanda vitaminele B1 si B6 in doze de 100 mg si respectiv 50 mg la caine, de 4 ori/zi in primele doua zile Acestea au capacitatea de a devia metabolismul glioxilatului pe o cale mai putin nociva In medicina umana se mai utilizeaza ca antidot un inhibitor al alcooldehidrogenazei: 4-metilpirazol, in doza de 20 mg/kg, i v lent, repetat la 12 si 24 ore, cate 15 mg/kg, apoi la 36 ore, 5 mg/kg Daca animalul este prezentat tardiv, dupa 4-8 ore de la consumul toxicului, tratamentul este simptomatic, constand in combaterea acidozei metabolice cu bicarbonat de sodiu i v , solutie 5%, 6 mg/kg, din 4 in 4 ore, favorizarea diurezei cu manitol (eventual dializa peritoneala) si combaterea hipocalcemiei, cu gluconat de calciu in doze uzuale: 1ml/kg/zi, solutie 10% Animalele care supravietuiesc raman cu tare renale sau nervoase, necesitand un regim alimentar hipoproteic 17 INTOXICATIA CU RATICIDE Cumarina este substanta aromatizanta a plantelor din genul Melilotus (sulfina), producand mirosul caracteristic al fanului proaspat cosit Un derivat hidroxilat, bishidroxicumarina, produs in cursul mucegairii fanurilor de leguminoase (trifoi) a fost implicat in aparitia unui sindrom hemoragipar la bovine S-a dovedit ca bishidroxicumarina determina sindromul hemoragipar prin blocarea sintezei protrombinei in ficat Ulterior s-au sintetizat o serie de derivati cumarinici a caror proprietate anticoagulanta a fost utilizata in scopuri medicale (in tratamentul bolii trombotice la om) sau sanitar veterinare (raticide) Raticidele cumarinice cele mai utilizate in tara noastra sunt: warfarina (ratitox), oxicumarin, dicumarol, cumaclor, lanirat etc Sursele de toxic sunt in special momelile utilizate pentru combaterea rozatoarelor si cadavrele animalelor moarte prin intoxicatia cu derivati cumarinici, precum si plantele care contin cumarina (sulfina, trifoiul, vinarita), mai ales cand sunt supuse actiunii unor mucegaiuri Sunt receptive la derivati cumarinici toate speciile de mamifere si pasari, cele mai expuse fiind carnivorele si suinele Intoxicatia este favorizata de afectiunile hepatice, renale si de carenta in vitamina K indusa prin tratamentele prelungite cu antibiotice si chimioterapice Mecanism de actiune Patrunderea in organism a derivatilor cumarinici are loc pe cale digestiva Absorbtia are loc indeosebi in intestin, fiind favorizata de pH-ul alcalin Metabolizarea se face lent (in decurs de 2-4 zile) in ficat Actiunea principala a derivatilor cumarinici este inhibitia sintezei hepatice de protrombina, prin interferenta cu vitamina K Warfarina inhiba si sinteza factorilor VI, IX si X ai coagularii Bishidroxicumarina, in doze toxice produce si leziuni vasculare, ale tesutului limfoid si ale maduvei hematogene Derivatii cumarinici reduc aglutinarea plachetelor sanguine Efectul final = sindrom hemoragipar De obicei este necesara o perioada de latenta de 24-96 ore pentru instalarea actiunii anticoagulante maxime Hemoragiile pot avea loc in orice regiune, dar cel mai frecvent afecteaza mucoasele, pielea si organele interne Sunt predispuse la hemoragii tesuturile lezate anterior sau expuse la traumatisme Simptomatologie Intoxicatia evolueaza supraacut, acut, subacut sau cronic in functie de doza de toxic si localizarea hemoragiilor Intoxicatia supraacuta apare cand hemoragiile sunt situate in encefal (ictus apoplectic, coma), pericard (hemopericard), cavitatea toracica (hemotorax) Animalele pot fi gasite moarte, fara sa se observe semnele clinice Cel mai frecvent intoxicatia este acuta si debuteaza cu abatere sau neliniste, tremuraturi musculare, urmate de tulburari de mers (mers in manej, ataxie), dureri articulare, hemoragii subcutanate la cele mai usoare atingeri, mai ales la nivelul articulatiilor membrelor sau proeminentelor osoase, hematoame cu sange necoagulat pe cap, urechi, vulva, coapse, abdomen, gingivoragii, hemoragii intraoculare, epistaxis, hematurie, hematemeza, hemoptizie, melena, hemoperitoneu, hematorahis, dispnee, tahicardie si sufluri endocardice functionale In formele subacute si cronice apar semnele anemiei posthemoragice cronice, asociate cu hemoragii mai discrete dar care au , in general, aceeasi localizare ca in forma acuta Predomina hemoragiile subcutanate, indeosebi pe zonele expuse microtraumatismelor In toate formele create timpul de sangerare si timpul de coagulare Femelele gestante pot avorta Modificarile anatomopatologice Sunt caracteristice sindromului hemoragipar In functie de forma clinica, se constata aparitia de hematoame de diferite dimensiuni si hemoragii intracavitare cu sange necoagulat sau hemoragii discrete generalizate sub mucoase, sub seroase si subcutanate In formele cu evolutie indelungata apar necroze hepatice centrolobulare, insotite de icter generalizat Diagnosticul Se stabileste pe baza aspectelor clinice si lezionale, coroborate cu datele anamnetice si rezultatele analizelor de laborator Pentru examenul de laborator se trimit probe de: ficat, continut gastric, furaje si momeli, minim cate 100g Identificarea warfarinei se face prin cromatografie in strat subtire Principiul metodei Warfarina este extrasa din proba de analizat cu acetona, dupa care extractul respectiv se purifica, se concentreaza si se spoteaza pe placa cromatografica, unde warfarina este pusa in evidenta cu ajutorul unor reactivi de culoare specifici Pt determinarea warfarinei din momeli a fost omologata metoda spectofotometrica, metoda fiin aplicata la momeli cu un continut de cel putin 0,025% warfarina Diagnosticul diferential al intoxicatiei se face fata de: -aflatoxicoza acuta- intalnita rar; -hipovitaminoza K- intalnita mai ales la pasari si suine, secundar tratamentelor prelungite cu antibiotice si chimioterapice introduse in hrana; -dizenteriile infectioase (parvoviroza la caine, dizenterie treponemica la suine, enterotoxiemii anaerobe) si parazitare (coccidioze) Tratamentul Prima masura care se ia in cazul animalelor care au inghitit momeli este evacuarea continutului stomacal prin provocarea vomei si apoi lavaje gastrice intense Animalele afectate trebuie manevrate cat mai putin si adapostite in locuri linistite, pentru a minimaliza traumele Adrninistrarea sedativelor este utila in acest scop Curativ se urmareste suplinirea factorilor coagularii deficitari Acest obiectiv poate fi indeplinit eficient doar prin transfuzie de sange integral, recoltat de la un animal sanatos, citratat 0,5 1%, administrat i v in doza de 20 ml/kg, jumatate rapid iar restul lent, perfuzabil, cu o viteza de 2 ml/rninut Se mai pot utiliza: vitamina K (fitomenadiona) in doza de 1 mg/kg/zi, timp de 4-6 zile, de preferat sub forma de suspensie 5% in glucoza 5% si sarurile de calciu in dozele uzuale, vitamina C in doze mari 19 INTOXICTIA CU ANTU (ALFANAFTILTILOUREE) ANTU este un raticid de sinteza care se prezinta sub forma unei pulberi cenusiu-brune sau cenusiu-violete, foarte putin solubila in apa, nehigroscopica, instabila la lumina si aer Sursele de toxic sunt momelile preparate in scopul combaterii rozatoarelor Riscul de intoxicatie este crescut la carnivore si suine ANTU este un toxic selectiv pentru rozatoarele pubere, toxicitatea fiind cea mai mare pentru sobolanul negru : 2,5-10 mg/kg, fata de 1-50 mg/kg la caine si 2000 mg/kg la maimuta) Toxicitatea produsului este influentata de: -marimea particulei: aparent particulele mai mari (50-100 pm) sunt mai toxice decat cele mici (5 pm) -varsta: animalele mature sunt mai sensibile decat tineretul; -gradul de plenitudine al stomacului: animalele cu stomacul partial plin sunt mai susceptibile decat cele cu stomacul gol, care pot vomita chiar dupa ingerarea unor cantitati mici de toxic Patogenie ANTU produce cresterea permeabilitatii capilarelor pulmonare, probabil prin inhibitia tirozinazei si in consecinta a proceselor oxidative Este perturbata oxidarea acidului ascorbic , care intervine in formarea cimentului celular Se produce astfel edemulpulmonar acut si moartea prin asfixie Pe de alta parte, ANTU este un vomitiv puternic, atat datorita efectului iritant local cat si datorita actiunii centrale a toxicului Din acest motiv speciile care nu pot vomita, printre care si rozatoarele, sunt mai susceptibile Simptomatologie Primele manifestari sunt salivatia si voma, care apar la cateva minute sau ore dupa ingerarea toxicului Ulterior apare edemul pulmonar acut, manifestat prin dispnee severa, tuse umeda, jetaj spumos, abundent, raluri crepitante alveolare umede (raluri "in ploaie") Mai poate aparea hidropericard, tradus prin dirninuarea socului si a zgomotelor cardiace, cresterea ariei de matitate cardiaca, tahicardie pronuntata etc Diareea, hipotermia si cianoza pronuntata a extremitatilor inbogatesc tabloul clinic Animalul moare in cel mult 12 ore de la ingerarea toxicului, prin asfixie sau insuficienta cardiaca acuta Supravietuirea peste 12 ore este de bun augur Modificarile anatomopatologice Cele mai frecvent intalnite sunt: edemul pulmonar, hidrotoraxul, hidropericardul, catarul mucoasei gastrointestinale, congestia renala, cianoza pielii si a mucoaselor Diagnosticul Se bazeaza pe semnele clinice si modificarile anatomopatologice, coroborate cu datele anamnetice si rezultatele analizelor de laborator Testele chimice sunt concludente, daca se efectueaza pana la 24 ore de la ingerarea toxicului Pentru examenul de laborator se trimitcontinut gastric sau intestinal 200 g, ficat, 200g si momeli, 100-200g Pentru identificarea alfa-naftiltioureei din pulberi, serninte tratate, momeli, organe si continut stomacal, este omologata metoda reactiei de culoare, cu para-nitroanilina Tratament !!!Nu exista antidot specific Utilizarea tehnicilor de detoxificare ( spalatura gastrica, administrarea de vomitive) da rezultate bune in functie de precocitatea interventiei Tratamentul simptomatic nu da intotdeauna rezultate satisfacatoare Se recomanda : amilmercaptan sau alte substante tiolice (care contin gruparea SH: ex tiosulfat de Na), aerosoli cu sihconi pe cale nazala, pentru impiedicarea formarii spumozitatilor, doze mari de vitamina C i v Se mai recomanda venisectia, utilizarea atropinei si a hormonilor glucocorticoizi (hemisuccinat de hidrocortizon) Profilaxia Consta in efectuarea corecta a actiunilor de deratizare, astfel incat animalele sa nu aiba acces la momeli, inclusiv distrugerea cadavrelor rozatoarelor intoxicate 20 INTOXICATIA CU FOSFURA DE ZINC Dintre derivatii fosforului la ora actuala se utilizeaza mai frecvent ca raticide fosfura de zinc (Zn2Ps), denumita comercial zintan si fosfura de alurniniu (AlP) Sunt raticide preferate datorita actiunii rapide (sobolanii mor in spatii deschise, putand fi colectati) si datorita descompuneru rapide, cadavrele nefiind surse toxice Prezinta importanta toxicologica indeosebi fosfura de zinc, utilizata sub forma de momeli Fosfura de alurniniu este utilizata pentru gazarea spatiilor inchise, descompunandu-se rapid cu producere de hidrogen fosforat, in prezenta umiditatii atmosferice Hidrogenul fosforat este un gaz foarte infiamabil Toxicitatea fosfurii de zinc depinde de specie si in cea mai mare masura de aciditatea sucului gastric (gradul de plenitudine al stomacului) Administrata pe stomacul gol, cand aciditatea gastrica este redusa, substanta este mult mai bine tolerata decat daca este administrata odata cu hrana, care stimuleaza secretia de sue gastric Patogenie Toxicitatea fosfurii de zinc se datoreaza eliberarii hidrogenului fosforat, in mediul acid Hidrogenul fosforat se absoarbe in circulatie, exercitandu-si actiunea toxica asupra encefalului, glandelor endocrine, elementelor figurate ale sangelui, ficatului, rinichilor, pulmonilor etc Simptomatologie Manifestarile intoxicatiei se instaleaza rapid, in circa 15-60 minute de la ingerarea toxicului La animalele care pot vomita apare voma, continutul gastric putand fi hemoragic Materialul vomitat are miros aliaceu, caracteristic La cal apar colici iar la rumegatoare timpanism acut Se constata dispnee, tahipnee, respiratia devenind ulterior stertoroasS, deterrninand tendinta la asfixie Aerul expirat are miros aliaceu Mai apar manifestari nervoase: ataxie, adinamie, decubit si crize convulsive periodice La caine predomina manifestarile nervoase de hiperexcitabilitate, asemanatoare celor din encefalite (turbare) Modificari anatomopatologice Se constata congestie si edem pulmonar, uneori hemoragii subpleurale, hidrotorax, congestie hepatica si renala Atrage atentia mirosul aliaceu al continutului gastric Diagnosticul se bazeaza pe semnele clinice coroborate cu datele anamnetice si identificarea hidrogenului fosforat din continutul digestiv, materialul vomitat sau momeli Evolutia intoxicatiei este rapida spre exitus Cel mai frecvent animalele mor in primele ore de la consumul toxicului si rar supravietuiesc 2 zile Tratament Nu exista antidot specific Se poate incerca spalatura gastrica cu solutie de bicarbonat de sodiu, care concomitent neutralizeaza aciditatea gastrica Se mai recomanda administrarea i v a lactatului de sodiu pentru combaterea acidozei umorale, administrarea glucozei, a gluconatului de calciu, a tiosulfatului de sodiu si a factorilor lipotropi Fosforul alb- utilizat ca raticid- are actiune citotoxica atat la nivelul mucoaselor cat si asupra hematiilor, tradusa prin tulburari digestive, congestie si edem pulmonar, diateza hemoragipara Materialul vomitat este fosforescent si are miros aliaceu Antidot - oxidante: permanganat de potasiu, apa oxigenata, spalaturi gastrice cu CuS04 0,29 % !!!Sunt contraindicate: laptele si purgativele uleioase 21 INTOXICATIA CU METALDEHIDA Metaldehida este un tretamer al acetaldehidei obtinut prin polimerizare Se prezinta sub forma de cristale albe, cu miros de formol Este insolubila in apa, solubila in solventi organici (benzen, cloroform), inflamabila Se foloseste in mod curent ca moluscid (pentru combaterea melcilor de gradina), dar in tara noastra este mai putin cunoscuta Mai are utilizare limitata ca si combustibil ("carbune alb" "alcool solidificat") Intoxicatia se intalneste la carnivore si la ierbivore dupa consumul produselor comerciale depozitate necorespunzator sau a plantelor de cultura tratate Mecanism de actiune Metaldehida se absoarbe rapid din tubul digestiv si este transformata in acetaldehida La animalele intoxicate se constata scaderea concentratiei unor neurotransmitatori: GABA (mediatorul presinaptic inhibitor al motoneuronului), noradrenalina, norepinefrina (mediatorii simpaticului) Simptomatologie Intoxicatia debuteaza prin stare de ebrietate: tulburari de echilibru, frica sau agresivitate, vomitari la care se asociaza ptialismul si dispneea Ulterior apar convulsii continue: contracturi generalizate necoordonate, miscari de pedalare, dispneea si ptialismul, se agraveaza Convulsiile asociate cu relaxarea sfincterelor deterrnina eliminarea involuntara de fecale si urina Se instituie depresiunea corticala progresiva Daca animalul supravietuieste, se poate instala hepatoza toxica tardiva Leziunile Sunt putin caracteristice fiind reprezentate de congestii ale organelor interne, hemoragii gastro-duodenale si uneori edem pulmonar Diagnosticul Orientativ se pune prin coroborarea datelor anamnetice si clinice Intoxicatia cu metaldehida trebuie diferentiata de alte toxicoze cu semne de tip convulsiv, in special fata de intoxicatiile cu stricnina si cu crimidina; in cazul acestora convulsiile sunt intrerupte de perioade de revenire Ptialismul si relaxarea sfincterelor mai pun problema diferentierii fata de intoxicatia cu organofosforice; in aceasta din urma exista si alte semne de vagotonie bine exprimate: mioza, hiperhidroza, bradicardie, bradipnee etc Metaldehida poate fi izolata doar din materialul vomitat cu solventi organici: benzen si cloroform Tratamentul Se face cu anticonvulsivante: diazepam, 2mg/kg i v sau barbiturice: Pentobarbital , 5-10 mg/kg, Fenobarbital 10-15 mg/kg etc 22 INTOXICATIA CU STRICNINA Stricnina este un alcaloid extras din semintele arborelui Strychnos nux vomica, originar din India In stare pura este putin solubila in apa, solubila in alcool etilic, benzen si cloroform Semintele "nux vomica" au fost introduse in Germania in secolul XVI, fiind utilizate pentru combaterea rozatoarelor Alcaloidul este un puternic stimulator al sistemului nervos central, preparatele farmaceutice care-1 contin fiind utilizate in acest scop Stricnina mai intra in componenta unor preparate eupeptice (stimuleaza apetitul si secretiile digestive, datorita gustului amar) Stricnina mai este utilizata, sub forma de pilule cu 50-100 mg substanta activa, pentru uciderea cainilor vagabonzi Stricnina este o substanta foarte toxica, dozele letale orale pentru mamifere fiind de 0,5-1 mg/kg, iar pentru pasari 5 mg/kg Dozele letale injectabile sunt de 2-10 mai mici decat cele orale (foarte apropiate de doza terapeutica) Este citat cazul unei vaci care a murit la doza unica de 33 mg stricnina Mecanism de actiune Stricnina se absoarbe usor din tubul digestiv si este inactivata relativ repede in ficat Circa 20% se elimina netransformata, prin urina Eliminarea din organism este aproape completa in 10 ore In 24 ore pot fi metabolizate si eliminate doua doze letale de stricnina (administrate fractionat), fara aparitia manifestarilor de intoxicatie sau a efectelor cumulative Stricnina actioneaza la nivel medular, prin blocarea functiei de inhibitie a motoneuronului, realizata de catre celula lui Renshaw (neuronul inhibitor post-sinaptic al motoneuronului) Mediatorul celulei lui Renshaw este glicocolul (glicina) fata de care stricnina actioneaza ca antagonist competitiv, frxandu-se pe receptorii acestuia Ca urmare este impiedicata inhibitia recurenta a motoneuronilor ceea ce duce la raspuns motor exagerat, fata de orice excitanti Stimularea senzoriala medie determina contractie musculara violenta, predominand activitatea grupelor musculare mai puternice, ceea ce explica hiperextensia Efectul final este raspunsul exagerat la excitanti de intensitate mica Simptomatologie Manifestarile clinice apar la cateve minute pana la 2 ore de la ingestia toxicului si se traduc initial prin frica, nervozitate, hiperestezie urmate de hipertonie musculara, atitudini rigide si aparitia crizelor de tetanie generalizata, la actiunea unor stimuli de intensitate mica: atingerea animalului, provocarea unor zgomote, amenintare, lumina puternica In timpul crizei animalul cade in decubit, apar emisiuni involuntare de fecale si urina, respiratia devine tot mai superficiala (culminand cu apnee si uneori moarte prin asfrxie) Incercarile animalelor de a se ridica din decubit declanseaza noi crize La doze mari moartea survine prin inhibitie bulbara, animalul fiind relaxat Leziuni Atrage atentia rigiditatea cadaverica foarte pronuntata, care se instaleaza rapid dupa moarte Apar leziuni postraumatice, echimoze, petesii si cianoza pronuntata a mucoaselor Unii autori considera patognomonice hemoragiile din pancreas si timus Diagnosticul Se poate stabili pe baza semnelor clinice Confirmarea diagnosticului se poate face prin identificarea stricninei din materiale patologice si din momeli, coroborata cu testul biologic Testul biologic Pentru aceasta se recolteaza cativa ml de continut gastric sau urina, care se trateaza cu o cantitate egala de acid clorhidric sau sulfuric Proba se filtreaza, se neutralizeaza la pH 7-8 cu hidroxid de amoniu si din filtratul neutralizat se inoculeaza 0,5 ml in sacul limfatic dorsal la o broasca sau intraperitoneal la un soarece Testul este pozitiv daca apar contractiile tipice intoxicatiei cu stricnina la cateva minute dupa inoculare Tratament !!! Nu exista tratament specific Tratamentul este doar simptomatic: combaterea convulsiilor se realizeaza cu depresoare ale SNC (barbituricele, fenobarbital sodic), care pot fi inoculate i v , in doze de 20-30 mg/kg Se mai pot utiliza hipnoticele din grupul benzodiazepinelor (diazepam) Pentru mentinerea animalului in stare de sedatie mai poate fi utilizata narcoza prin inhalatie Dupa sedarea animalului se recomanda spalarea gastrica cu permanganat de potasiu 1/1000-1/2000 sau acid tanic 2% Pentru a grabi elirninarea pe cale urinara a toxicului se recomanda injectarea i v de glucoza 5%, manitol 5% in ser fiziologic 7 ml/kg/ora sau administrarea orala a clorurii de amoniu, 0,10-0,15 g/kg Animalul va fi plasat intr-un loc linistit, in semiobscuritate si la temperatura situata in limitele confortului termic 23 INTOXICATIA CU CRIMIDINA Crimidina este un derivat clorurat de sinteza al pirimidinei: 2 clor 4 metil 6 dimetilammo-pirimidina Se utileaza ca radenticid Se comercializeaza sub forma de momeli pe baza de boabe de cereale, cu 0,1% substanta activa Crimidina este o substanta cu o toxicitate apropiata de cea a stricninei: DL50 pe cale orala este de 1-2 mg/kg la sobolan, 0,5 mg/kg la soarece si 0,5-1 mg/kg la caine Intoxicatia apare mai frecvent la carnivore prin consumul de rozatoare otravite sau momeli Mecanismul de actiune Crimidina actioneaza ca antagonista a piridoxalu-lui (vitamina B6), care este coenzima pentru metabolismul a numerosi aminoacizi Este inhibata in special producerea acidului gamaaminobutiric (GABA) din acid glutamic GABA este un mediator al neuronului presinaptic inhibitor al motoneuronilor, lipsa lui duce la hiperexcitabilitatea motoneuronilor din maduva spinarii Simptomatologie Manifestarile clinice apar la 30 min – 3h de la consumului toxicului, debutand prin tulburari de comportament (frica sau, dimpotriva agresivitatea), mers ebrios si vomitari Urmeaza instalarea convulsiilor generalizate, manifestate prin doua faze: - o faza tonica, in care se constata emprostotomus si arcuirea coloanei vertebrale si - o faza clonica, tradusa prin miscari de pedalare si masticatii in gol, bruxisme, ptialism Moartea se datoreaza paraliziei muschilor respiratori Leziunile Sunt putin caracteristice: rigiditatea cadaverica se instaleaza rapid dupa moarte, iar la necropsie se constats congestie generalizata a organelor interne, petesii cardiace si pleurale Diagnosticul Se bazeaza pe coroborarea datelor anamnetice si clinice Extractia toxicului din momeli se face cu solventi organici: metanol, cloroform, benzen Este insolubil in apa Identificarea se poate face prin reactiile generale utilizate pentru alcaloizi Determinarea cantitativa se face prin spectrofotometrie de absorbtie Tratamentul Limitarea absorbtiei toxicului, prin adrninistrarea de vomitive sau prin spalatura gastrica cu permanganat inainte de declansarea manifestSrilor nervoase sau dupa combaterea convulsiilor Pentru combaterea convulsiilor, cele mai recomandate sunt: barbiturice (fenobarbital – 10-30mg/kg) si hipnoticele (diazepam – 2mg/kg iv) Antidot specific - vitamina B6, 20-25 mg/kg i v sau 250 mg/kg s c 24 INTOXICATIA CU FUNGICIDE Fungicidele sunt substante chimice utilizate in scopul prevenirii si combaterii contaminarii fungice a semintelor si a plantelor Unele dintre ele sunt utilizate la tratarea partilor aeriene ale plantelor, altele la tratarea solului, a semintelor Nr sunstantelor folosite ca fungicide este de ordinul sutelor Denumiri comerciale: ZANEB, MANEB, THIURAN, CAPTAN Dupa natura lor fungicidele pot apartine unor derivati minerali: Arsenit de sodiu si sulf; sau unor derivati organici: ditiocarbamatii, pentaclorfenol etc Intoxicatia cu Arsenit de sodiu Arsenitul de sodiu este utilizat atat ca fungicid cat si ca erbicid Intoxicatia apare in urma consumului accidental al produsului, atunci cand acesta este amestecat din greseala in hrana animalelor (rumegatoare) La rumegatoare primele semne apar la interval de 1-2 zile de la ontaminare si sunt predominant digestive: colici violente, gemete, vomituritii, abatere, diaree hemoragica cu sfacele de mucoasa intestinala Aceste simptome sunt insotite de tahipnee si tahicardie, fenomene convulsive, coma si moarte in cateva ore In cazuri mai putin severe, evolutia poate atinge 6-7, manifestandu-se prin: polidipsie, abatere, tremuraturi musculare, convulsii, ataxie, paralizii Intoxicatia cu sulf Sulful se numara printre cele mai vechi fungicide, fiind utilizat pt protectia semintelor si a plantelor Denumiri comerciale: KUMULUS, PETROVIT, DETERSIN Intoxicatia se produce in urma consumului accidental Doza toxica la rumegatoarele mari si cabaline este de 250mg/kgc Nocivitatea pt animale se datoreaza compusilor rezultati in urma descompunerii: hidrogen sulfurat, dioxid de sulf Hidrogenul sulfurat este hematotoxic si neurotoxic, inhibitor al enzimelor respiratiei celulare, paralizant respirator Prin inhalare produce catar respirator si edem pulmonar Prin ingestie produce leziuni la nivelul mucoasei gastrice si intestinale Dioxidul de sulf produce catar conjunctival si respirator, spasm glotic, edem pulmonar si dermatita Simptomtologia comuna: fecale cu aspect noroios, cu miros de hidrogen sulfurat, meteorism, colici, tuse, dispnee, somnolenta, poliurie, tremuraturi musculare Modificari anatomopatologice: leziuni de gastroenterita, edem pulmonar si dermatite Diagnostic: Se precizeaza pe baza datelor anamnetice si a manifesstarilor clinice Tratament Cel mai eficace este cel profilactic Curativ se urmareste inlaturarea de urgenta a sursei toxice, evacuarea digestiva prin spalaturi gastrice, administrarea de purgative In cazul leziunilor cutanate se vor face spalaturi cu solutii bicarbonatate si aplicarea de pulberi calmante Intoxicatia cu ditiocarbamati Sunt derivati ai acidului ditiocarbamic Principalul reprezentant: disulfura de tiuran (TMTD) Acest fungicid este un puternic iritant al mucoaselor si pielii DL50 este de 800 mg/kg la bovine, 100mg/kg la iepure si 1000mg/kg la cabaline La pasari intoxicatia se produce ca urmare a consumului accidental al acestui fungicid si se manifesta prin: abatere profunda, tulburari de echilibru, sete vie, diaree hemoragica Administrarea in hrana pasarilor ouatoare a semintelor tratate cu acest fungicid determina deformarea cochiliei sau aparitia oualor fara cochilie La porc exista o forma acuta si subacuta: fenomene de excitatie corticala, apoi fenomene depresive, fotofobie, dispnee, parapareze Modificari anatomopatologice: cele mai evidente sunt: distrofia hepatica si renala Tratament Consta in administrarea de pansamente digestive, calmante ale mucoasei gastrice, tranchilizante in caz de excitatie corticala Intoxicatia cu pentaclorfenol Acesta este utilizat ca fungicid dar si ca erbicid sau pt protectia materialului lemnos de constructie, a maselor plastice, a pieilor Denumiri comerciale: PENTACLORFENOL, PENTACLOROCID, SANTOFEN Toxicitatea este influentata de forma comerciala a preparatului, de solvent si de concentratie DL50 pt rumegatoare este de 120-140mg/kgc Mecanismul de actiune Pentaclorfenolii inhiba fosforilarea glicolitica si se leaga cu actino-miozina, producand astfel scurtarea fibrelor musculare Simptomatologie In formele usoare apare o hipotonie musculara si anorexie In formele grave: tahipnee, transpiratie rece, hipotermie, voma, diaree, deshidratare si depresiune nervoasa Modificari anatomopatologice Se constata instalarea precoce a rigiditatii cadaverice, miros de fenol al continutului intestinal, leziuni congestivo-hemoragice pe tubul digestiv Tratament Spalaturi gastrice cu solutii clorurate izotonice si adimistrarea de pansamente digestive (ulei de masline) Intoxicatia cu dinitrofenoli Denumiri comerciale: SIRIOX, HEDOLIT, SANDOLIN Toxicul se poate absoarbe atat pe cale digestiva cat si pe cale respiratorie sau la nivel cutanat Mecanism de actiune Derivatii dinitrofenolici inhiba fosforilarea oxidativa, impieduca transformarea ADP-ului in ATP Energia rezultata se inmagazineaza si determina hipertermie Acesti derivati sunt mai toxici in sezonul cald decat in sezonul rece, fenomenele clinice fiind mai brutale vara DL50 variaza intre 10-60 mg/kgc Simptomatologie: Anorexie, hipertermie, crize de excitatie nervoasa, oligurie, acidoza metabolica si moarte Anatomopatologic Culoarea galbena persistenta a toxicului imprima intregului traseu, de la nivelul de patrundere in organism, culoare galbena Sclerotica chiar este de culoare galbena Diagnosticul se face pe baza datelor clinice, morfopatologice si se confirma prin teste de laborator Tratament – spalaturi gastrice cu bicarbonat de sodiu 5%, carbune vegetal, administrarea de sulfat de magneziu si ulei de parafina Se indica izolarea animalului si aspersiuni cu apa rece pt diminuarea hipertermiei 25 INTOXICATIA CU PLUMB Cele mai sensibile la plumb sunt bovinele, la care intoxicatia cu plumb este considerata cea mai importanta dintre intoxicatiile cu metale Sursele de toxic sunt foarte numeroase, cea mai comuna pentru bovine fund miniul de plumb utilizat pentru vopsirea suprafetelor metalice din adaposturi Tetraetilul de plumb utilizat pentru marirea cifrei octanice a benzinei, constituie prin intermediul gazelor de esapament, o sursa de toxic pentru animalele care pasuneaza in vecinatatea soselelor Emanatiile de la uzinele de prelucrare a minereurilor de plumb, de la fabricile de cauciuc, linoleum, uleiuri minerale etc polueaza de semenea pasunile Toxicitatea difera in functie de forma chimica DL unica pentru acetatul de plumb ( forma cea mai hidrosolubila) este de 400-600 mg/kg la vitei, dar s-au inregistrat efecte letale si la 4,8 mg/kg oxid de Pb (forma mai putin solubila) Mecanism de actiune Plumbul patrunde in organism pe cale digestiva, dar absorbtia este lirnitata la cca 2% din cantitatea ingerata O mare parte este transformat in tubul digestiv, in sulfura de plumb insolubila, de culoare neagra Tetraetilul de plumb poate strabate pielea intacta Plumbul este un toxic puternic cumulativ In cazul expunerii cronice, la bovine poate atinge concentratii de 200 ppm in tesutul osos, raportat la S U Eliminarea se face lent, Ti/2 fiind de cca 30 zile din sange si tesuturile moi si de luni sau chiar ani de zile din tesutul osos Asupra tubului digestiv plumbul are efect caustic Absorbit in circuatie, este depozitat in ficat, rinichi, tesutul nervos si mai ales in sistemul osos, avand efect citotoxic asupra tesuturilor, in special asupra maduvei hematogene Un efect util pentru diagnosticul intoxicatiei este interferenta cu acidul aminolevulinic, care este transformat in acid delta-anmolewlinic, care poate fi pus in evidenta in urina animalelor intoxicate Efectele toxice generale sunt: in intoxicatia acuta encefaloza toxica si gastroenterita severa iar in intoxicatia cronica, anemia, perturbarea metabohsmului calciului, distrofia hepatica, renala si miocardica Simptomatologie La taurine intoxicatia poate avea o forma acuta la vitei si subacuta la adulte Forma acuta debuteaza brusc cu manifestari de excitatie nervoase: tremuraturi musculare, masticatii in gol, spume la gura, nistagmus, ataxii, cadere in decubit cu convulsii tonico-clonice, opistotonus, midriaza, diminuarea acuitatii vizuale pana la orbire Atrage atentia hiperexcitabilitatea neuromusculara Forma subacuta se manifesta prin inapetenta, apatie, abatere profunda, semne proprii encefalozei toxice: sindrom de imobilitate, ataxie, orbire, dromomanie cu lovirea de obstacole, crize epileptiforme Mai apar tulburari digestive, stomatita ulceroasa, colici intense, denumite "colici de plumb", constipatie urmata de diaree, cu fecale negricioase, datorita sulfurii de plumb Mortalitatea este foarte mare si se datoreaza in special manifestarilor nervoase La ovinele adulte predomina forma subacuta, cu manifestari digestive asemanatoare celor de la taurine, fara tulburari nervoase La miei este descrisa o forma cronica tradusa prin osteoporoza lombara, cu doua tipuri de manifestari consecutive compresiunii medulare: -pareza spastica (incompleta flexie a jaretelor); -parapareza si paraplegie flasca La cabaline cea mai frecventa este forma cronica, denumita saturnism, cunoscuta initial la animalele care lucrau in minele de plumb Intoxicatia se manifesta prin semne de encefaloza toxica localizata: cornaj laringian datorat paraliziei recurentului, disfagie faringiana, paralizia buzelor etc Poate aparea si paralizia nervilor periferici (paralizia trenului posterior) Mai apare anemia, astenia, parul devine mat iar animalele prefera decubitul (fapt neobisnuit pentru cabaline) Un semn considerat cracteristic pentru saturnism este liziera albastra a gingiilor, datorata depunerilor masive de tartru care compreseaza gingiile, determinand cianoza pronuntata Uneori se poate instala encefaloza difuza, manifestata prin crize convulsive, urmate de paralizii La suine intoxicatia este rara si se manifesta prin hiperestezie (guitat strident), tremuraturi musculare, crize convulsive, urmate de apatie, anorexie, slabire Mai sunt descrise tumefactii ale articulatiilor carpiene Moartea se produce prin soc toxic La carnivore intoxicatia este rara Forma acuta se manifesta prin tulburari digestive: vomitari, constipatie urmata de diaree negricioasa fetida, colici etc, urmate de manifestari de encefaloza toxica In forma cronica apar polinevrite, manifestate prin dureri ambulatorii, de tip reumatic ("reumatism saturnic") La pasari este semnalata intoxicatia cronica, tradusa prin scadere in greutate, ataxie, dispnee, cianoza extremitatilor, scaderea productiei de oua si a greutatii oualor, cresterea mortalitatii embrionare Modificari anatomopatologice In intoxicatia acuta leziunile pot lipsi sau apar leziuni de gastroenterita coroziva, mucoasa tractusului digestiv avand culoare rosie sau, pe alocuri, gri negricioasa datorata sulfurii de plumb Se mai intalnesc: congestie hepatica si renala, hemoragii pe seroase si sub mucoase In forma cronica se constata slabirea avansata si distrofii sau chiar scleroze hepatice, renale, musculare, vasculare Diagnosticul Se stabileste pe baza semnelor clinice si a leziunilor, coroborate cu datele epizootologice (identificarea sursei toxice) Confirmarea se realizeaza prin determinarea plumbului din fecale sau continutul digestiv, urina, sange, organe si din tesutul osos, prin spectrofotometrie de absorbtie atomica Diagnosticul diferential se face fata de alte encefaloze toxice (intoxicatia cu pesticide organoclorurate, cu sare etc ) si carentiale Tratamentul Vizeaza lirnitarea absorbtiei toxicului prin utilizarea de antidoturi generale: apa albuminata, lapte, carbune medicinal, tanin, purgative Se poate recurge chiar si la ruminotomie, daca starea clinica a animalului o permite Tratamentul simptomatic consta in calmarea animalelor cu barbiturice, cloral hidrat etc, asociata cu rehidratare, administrarea de pansamente digestive Antidotul specific este EDTA, in doze de 75 mg/kg/zi in doua reprize, doua zile, urmat de o pauza si apoi, eventual, alte doua zile EDTA este un chelatant puternic al plumbului aflat in circulatie, determinand eliminarea lui pe cale renala Se mai recomanda antitoxice generale: vitamina C, hepatoprotectoane (cisteina, colina, metionina) etc Carnea rezultata din sacrificari de necesitate poate fi data in consum, daca nu prezinta modificari organoleptice, iar continutul in plumb nu depaseste 1 ppm Oasele, capul si organele se confisca 26 INTOXICATIA CU MERCUR Diferiti compusi anorganici sau organici ai mercurului sunt folositi in medicina veterinara si agricultura, putand provoca intoxicatii accidentale In medicina veterinara se utilizeaza mai frecvent sublimatul coroziv ca antiseptic si biiodura de mercur ca vezicatoare Compusii organomercurici sunt folositi in agricultura ca fungicide, pentru tratarea semintelor de cereale, avand diverse denumiri comerciale: germidan, ceresan, granodin, micodin, mercuran etc Poluarea industriala cu mercur, realizata de fabricile de pesticide, faianta, industria electronica, industria pielariei si mai ales intreprinderile prelucratoare de minereuri nefieroase, constituie sursa pentru intoxicatia cronica (hidrargirism) Cele mai sensibile la toxic sunt rumegatoarele, apoi pasarile, cabalinele, suinele etc Mecanism de actiune Mercurul actioneza prin coagularea proteinelor, in functie de concentratie fiind iritant, vezicant sau caustic Compusii organici de mercur sunt liposolubili si se acumuleaza in tesutul nervos, (fara a avea efecte pronuntate la poarta de intrare), producand de asemenea coagularea proteinelor (encefaloza) Simptomatologie Intoxicatia acuta se manifesta prin semne de: -gastroenterita hemoragica: colici severe, diaree, deshidratare; -nefrita acuta: albuminurie, oligurie sau anurie, uremie; -encefaloza acuta: crize de excitatie nervoasS, alternand cu depresiune (astenie, tulburari vizuale) Mai apar tulburari respiratorii, cardiovasculare, leziuni cutanate in cazul aplicarii locale a vezicatorilor etc In intoxicatia cronica manifestarile sunt initial mai sterse, agravandu-se progresiv Se constata sialoree, epifora, ulcere bucale, disfagie, colici, sindrom de imobilitate, pareze si paralizii In cazul intoxicatiei pe cale respiratorie ( cu vapori de mercur) predomina manifestarile respiratorii (epistaxis, jetaj muco-hemoragic, emfizem pulmonar), asociate cu cele nervoase Modificarile anatomopatologice Sunt foarte pronuntate in cazul intoxicatiei cu compusi anorganici ai mercurului, constand in leziuni congestivo-hemoragice ale tractusului digestiv (incepand de la cavitatea bucala) ca si ale rinichilor In intoxicatiile produse pe cale respiratorie predomina congestia si edemul pulmonar sau ernfizemul pulmonar Diagnosticul Se poate stabili pe baza simptomelor si a leziunilor, coroborate cu datele anamnetice Confirmarea se realizeaza prin dozarea Hg din organele de stocaj (ficat, rinichi), prin spectrofotometrie de absorbtie atomica Concentratiile de peste 15 ppm Hg au valoare de diagnostic Tratamentul Urmareste in primul rand eliminarea toxicului din tubul digestiv, ca si in cazul intoxicatiei cu plumb, utilizandu-se: apa albuminate, laptele, carbunele medical, urmate de purgative Se utilizeaza de asemenea, terapia simptomatica Antidoturile specifice, chelatante, ca EDTA, BAL se pot utiliza dar au eficacitate mai redusa decat in intoxicatiile cu alte metale grele (Pb, As) Se mai recomanda tiosulfatul de sodiu i v , 40-80 ml 20% la bovine Carnea animalelor intoxicate se confisca Limitele maxime admise de Hg pentru diferite produse alimentare sunt cuprinse intre 0,005-0,01 ppm 27 INTOXICATIA CU FLUOR Fluorul este eel mai reactiv element din natura Tinde sa se combine imediat ce a fost eliberat , cu aproape toate elementele, cu execeptia C, O si N Este prezent in sol, apa, furaje si organismul animalelor sub forma de fluoruri Intoxicatia apare datorita poluarii cu F, determinate de uzinele de Al fabrici de ingrasaminte fosfatice, ceramica, sticla, otelarii, termocentrale (arderea carbunelui) Sunt receptive toate speciile in ordinea: taurine, ovine, caprine, porcine, cabaline, carnivore, pasari Intoxicatia este favorizata de carenta in Ca si P, vitamine, proteine si de solubilitatea compusului fluorurat, cea mai toxica fiind NaF Clima umeda (ceata) mareste gradul de poluare cu F a plantelor furajere si a solului Mecanism de actiune Patrunderea in organism se realizeaza pe cale digestiva, absorbtia depinzand de solubilitate Prezenta unor elemente in ratie (Al, Ca , Mg) reduce absorbtia In stomac, fluorul formeaza HF, foarte iritant Circa 95-98% din fluorul absorbit din tubul digestiv se depoziteaza in oase si dinti, determinand tulburari de mineralizare Simptomatologie Intoxicatia acuta este mai frecventa la pore, determinate de NaF Se manifesta prin vomitari, colici, diaree, hipotonie musculara,soc toxic si uneori convulsii clonice Intoxicatia cronica , mai frecventa la ierbivore, se manifesta prin neregularitati dentare si hiperostoza, care afecteaza initial treimea superioara a metatarselor, mandibulele, metacarpele si coastele, la nivelul carora apar exostoze Leziuni In forma acuta se intalneste gastrita acuta, chiar hemoragica, congestie hepatica si renala In forma cronica se observa leziuni dentare: coloratie bruna-negricioasa, abraziuni ale smaltului, fracturi dentare si leziuni ale oaselor: aspect cretaceu, ingrosarea si congestia periostului, aspect gelatinos al maduvei osoase, care determina anemie aplastica Diagnosticul prezumtiv se bazeaza pe tabloul morfoclinic si aspectul radiologic al oaselor Confirmarea se face prin analiza fluorului din apa potabila si din urina, oase,dinti, par etc Tratament !!! Nu exista un antidot specific al fluorului Efectele excesului de fluoruri pot fi totusi limitate de sulfatul de aluminiu, clorura de aluminiu, aluminatul de calciu si carbonatul de calciu 28 INTOXICATIA CU SELENIU Seleniul face parte dintre microelemente (oligoelemente), carenta lui, asociata cu deficienta vitaminei E, determinand o serie de tulburari distrofice mai ales la tineretul mamifer si aviar: miodistrofii nutritionale, hepatoze etc De aceea, sarurile de seleniu (selenitul de Na s a ) sunt introduse in furaje pentru prevenirea acestor boli, sau se administreaza injectabil, la purcei, vitei si miei Supradozarea, mai ales in cazul preparatelor injectable, poate provoca intoxicatia acuta Poluarea industrials cu Se si concentratia crescuta a Se in unele soluri pot constitui surse pentru intoxicatia cronica sau chiar acuta Exista plante "selenifere", mai ales exotice, care au capacitatea de a concentra Se in tesuturile proprii pana la concentratii de 1000-15000 ppm (Astragalus spp, Atriplex spp) In tara noastra intoxicatia de natura telurica este cunoscuta in unele zone din Transilvania, in care solul contine peste 1ppm Se Cele mai sensibile la toxic sunt suinele, apoi taurinele, ovinele, cabalinele si pasarile Concentratia de peste 5 ppm in furaj este considerata toxica, dar intoxicatia poate aparea si la 1 ppm Mecanism de actiune Calea de patrundere poate fi bucala, parenterals in intoxicatiile iatrogene si respiratorie in cazul poluarii industriale Se depoziteaza mai ales in ficat, rinichi si splina Actiunea toxica principala consta in blocarea gruparilor sulfhidrice ale enzimelor si ale proteinelor in general, blocand respiratia tisulara Au actiune antagonista Se: sulfatii, compusii As si Cd, unii dintre acesti compusi putand fi utilizati in terapia intoxicatiei Simptomatologie Intoxicatia acuta pe cale orala se manifesta prin anorexie, diaree, colici, timpanism la rumegatoare, poliurie, dispnee severa, cianoza mucoaselor, tahicardie si instalarea progresiva a socului toxic (hipo sau areactivitate, puis slab) Moartea se datoreaza insuficientei respiratorii acute Intoxicatia acuta iatrogena (parenterala) se manifesta prin depresiune corticala, ataxie, dispnee, congestie si edem pulmonar, soc toxic Intoxicatia subacuta, denumita colocvial "Blind staggers", se manifests prin encefaloza toxica progresiva: mers nesigur (ataxie), deplasare in cere, scaderea acuitatii vizuale, chiar orbire, cu lovire de obstacole Se mai constata: hipersahvatie, lacrimare, disfagie, colici severe paralizie progresiva si moarte prin insuficienta respiratorie Fetuisii proveniti din mame afectate pot prezenta anomalii acropodiale Intoxicatia cronica-"Alkali disease" manifesta printr-o dermatoza cronica, tradusa prin caderea perilor lungi, din coama, coada si mot (la cal), restul parului fiind aspru, sfaramicios Apar deformari ale copitelor sau ongloanelor (santurilor transversale, crestere deformata) si slabire progresiva La scurt timp de la debutul intoxicatiei se instaleaza anemia Leziuni In forma acuta predomina leziunile congestivo-hemoragice ale mucoaselor digestive, pulmonului, pe seroase, distrofii si necroze hepatice, hemoragii renale In intoxicatia subacuta si cronica poate aparea ciroza hepatica, ascita, congestie si edem cerebral, nefroza si miocardoza Diagnosticul Se suspicioneaza intoxicatia cu Se daca apar manifestari clinice intr-o zona recunoscuta ca selenifera Confirrnarea se face prin dozarea Se din ser sanguin, lapte, ficat, rinichi, si furaje, prin metoda fluorimetrica (Bianu si Nica, 1998) Concentratiile de peste 1 ppm Se in serul sanguin si peste 5 ppm Se in ficat, rinichi si furaje confirma intoxicatia Diagnosticul diferential se face fata de intoxicatia cu As, Pb, OCl, afectiuni podale etc Tratamentul Este ineficace in formele acute Se incearca tratamentul simptomatic In intoxicatia subacuta se utilizeaza nevrostenice (stricnina, bromura de neostigmine) si apa calda pe cale orala In intoxicatiile cronice au efect favorabil sarurile de As: arsenit de Na, acid arsanilic 50-100 ppm in furaj si imbogatirea ratiei in proteine In zonele in care cresc plante selenifere se poate administra, in scop profilactic, sulfat de Na oral 29 INTOXICATIA CU FIER Sunt sensibile la fier animalele tinere, nascute din mame crescute pe soluri cu deficit de Fe, in conditii de crestere industriala pe beton, care pot avea deficit de Fe la nastere sau la scurt timp dupa Purceii se nasc cu aprox 50 mg Fe total in organismul lor S-a estimat ca ei consuma zilnic pt nevoile lor fiziologice, aprox 7 mg/zi Astfel, daca ei nu beneficiaza de un supliment furajer adecvat, fac o carenta drastica de Fe in aprox 7 zile In conditiile cresterii intensive, aceasta carenta este prevenita prin administrarea preparatelor cu Fe per os sau parenteral O cantitate de 100-200mg Fe injectat asigura necesarul pt cateva saptamani, pana cand purceii isi pot procura singuri, din furajele concentrate Intoxicatia cu Fe poate sa apara atunci cand este administrat preparatul pe cale orala, dar mai ales parenterala – intoxicatie iartrogena Sursele de toxic: preparatele cu Fe (Ferdextran, sorbitol feric) pt administrare parenterala sau pt administrare orala (sulfat feric sau feros) Cele mai expuse animale sunt purceii de 1-3 zile, crescuti in sistem intensiv Dozele pe cale orala de 150 mg/kgc pot da intoxicatii, iar cand concentratia din furaj depaseste 5000 ppm, se produce reducerea sporului de crestere si rahitism datorita precipitarii fosfatilor de catre Fe Mecanismul de actiune Aceasta toxicoza se manifesta in 2 forme: 1 reactia anafilactoida: ca urmare a injectarii produselor cu Fe 2 toxicoza propriu-zisa Excesul de Fe este colapsogen deoarece produce permeabilizarea capilarelor sanguine, scaderea volumului de sanguin, hipotensiune Fe are un efect toxic direct asupra hepatocitului Dozele mari de sulfat feros administrate oral perturba mecanismul de reglare a absorbtiei Fe in intestin, creste absorbtia acestuia si rata de formare a complexului feritiv, ceea ce duce la soc si disfunctie hepatica Fe absorbit este vehiculat in organism de catre transferina Cand excesul de Fe depaseste capacitatile de legare a transferinei, concentratia serica a ionului de Fe creste rapid Ficatul si splina retin o mare parte a Fe sangvin La nivel celular, excesul de Fe este o otrava protoplasmatica pt ca inactiveaza enzimele oxidative, generand o acidoza metabolica severa datorita functiei compensatorii a glicolizei anaerobe care are produsi finali acidul lactic si piruvic => soc toxic Cresterea concentratiei sangvine a Fe determina si tulburari de coagulare ale sangelui = efect hemoragipar Simptomatologie In forma supraacuta: se produce un soc toxic profund care duce la o moarte rapida, in cateva ore (in cazul administrarii in exces a preparatelor pe baza de Fe) In forma subacuta: animalele devin saporitice (inhibitie corticala), vomita, dupa care starea lor se imbunatateste aparent, apoi se instaleaza starea de colaps vascular care este fatala de cele mai multe ori Se observa si tumefactia locului de injectare Leziunile Se constata culoratia galben – bruna a tesuturilor, in special in jurul locului de injectare Ficatul, ganglionii, rinichii au culoare brun-inchis si se observa si ulcere si edeme gastrice Diagnosticul Se face prin coroborarea tuturor datelor si se confirma prin teste de laborator pt dozarea Fe din sange si organe Tratament In forma supraacuta: terapia este ineficienta, se recomanda terapia de urgenta a socului anafilactic cu administrarea de adrenalina 1%, ser glucozat 5%, vit C si HHC In forma subacuta : DESFERAL – un agent chelatant mai eficient decat EDTA-ul (0,75mg/kgc) 30 INTOXICATIA CU ZINC Zincul este un oligoelement esential, ca si seleniul, dar carenta sa este mai putin grava Determina paracheratoza, mai ales la purcei dar si la alte specii Intoxicatia se produce datorita poluarii industriale in jurul intreprinderilor prelucratoare (de obicei asociata cu intoxicatii cu alte metale, mai ales Pb) dar si datorita exccesului de ZnO in alimentatie Mecanismul de actiune Calea de patrundere este calea digestva, mai rar cea respiratorie Mecanismul intim de actiune este putin cunoscut Pe cale digestiva-este iritant al mucoasei gastro-intestinale In intoxicatia cronica impiedica utilizarea Fe si Cu, determinand anemie Simptomatologie Intoxicatia acuta: vomitari, colici, diaree, colaps Intoxicatia cronica: intarziere in crestere, anemie, rahitism insotit de schiopaturi; la pore gastroenterita cronica Intoxicatia pe cale respiratorie cu ZnO se manifesta prin dispnee, emfrzem pulmonar Leziuni In cazul patrunderii toxicului pe cale digestiva se constats leziuni congestivo-hemoragice ale stomacului si intestinului, rinichilor, distrofie hepatica,icter In intoxicatia cronica, pe langa gastrita cronica se semnaleaza la porci artroze scapulo-humerale, hemoragii subcutanate, mai ales in regiunea axilara, hemoragii in ventriculii cerebrali,splina si limfonoduri Diagnosticul Se bazeaza pe dozarea Zn din ficat, rinichi, sange si furaje, prin spectrofotometrie de absorbtie atomica Tratamentul Este simptomatic: mucilagii, apa albuminata, carbune medicinal, purgative In intoxicatia cronica se face tratament concomitent si pentru intoxicatia cu Pb Limitele maxime ale concentratiei zincului admise in produsele alimentare sunt cuprinse intre 5-50 ppm 31 INTOXICATIA CU ANTIPARAZITARE (AMPROL SI BERENIL) a) Intoxicatia cu Amprol Amprolul (Amprolium), cu diferite forme comerciale, este un coccidiostatic utilizat in avicultura dar si la tineretul mamiferelor Toxicitatea lui este redusa, dar in doze mari (8,23-23,8 g/kg la capre sau 300 mg/kg la vitei) poate produce intoxicatii letale La rumegatoare actiunea principala consta in inhibitia sintezei ruminale de vitamine din grupul B, in special B1 Simptomele Sunt predominant nervoase, asemanatoare celor din hipotiaminoza (hipovitaminoza Bi):excitatie corticala si neuromotorie, atitudini fortate, indeosebi opistotonus, urmata de inhibitie corticala, pareze si paralizii Semnele digestive tin de boala primara (enterita parazitara) La pasarile ouatoare este interzisa utilizarea amprolului, intrucat inhiba ouatul Leziuni Se constata congestie si hemoragii meningeale, tumefierea circumvolutiunilor cerebrale si prezenta unor focare cenusii galbui la nivelul lor, edem perineuronal si perivascular Tratamentul se face cu vitamina B1 in doze mari si medicatie simptomatica a tulburarilor nervoase b)Intoxicatia cu diminazina (Berenil) Diminazina (Berenil) apartine grupei amidinelor aromatice Este utilizata la caine in tratamentul piroplasmozelor si a babesiozei Circumstantele intoxicatiei: numeroase accidente terapeutice grave, adesea mortale, au fost observate la specia canina Intoxicatia poate aparea dupa o supradoza (marja terapeutica a medicamentului este slaba) sau o administrare repetata intr-un interval de 48 de ore Simptomele apar la 48 - 72 de ore dupa ultima administrare, atunci cand cainele pare vindecat de afectiunea parazitara Simptomatologia, dominant nervoasa, este grava: vome, ataxie locomotoare, rigiditatea membrelor, tetanie, miscari de pedalare Leziuni: la necropsie se remarca leziuni necrotice si hemoragice ale sistemului nervos central Tratamentul este aleatoriu din cauza caracterului ireversibil al leziunilor nervoase 32 INTOXICATIA CU ANTIPARAZITARE (PIPERAZINA SI TETRAMISOL) a) Intoxicatia cu piperazina Piperazina este utilizata in mod curent la animalele mici pentru tratamentul ascaridiozelor Se utilizeaza sub forma diferitelor saruri (adipat, citrat, fosfat) Circumstantele intoxicatiilor: intoxicatiile survin in urma administrarii medicamentelor veterinare destinate pasarilor, la pore sau la ecvine, in dozele recomandate (110 mg/kg) Doze toxice: DL 50 de adipat de piperazina la sobolanul adult este de 114 g/kg Doza terapeutica la carnivorele mici este de 45 - 65 mg/kg In acelasi timp, piperazina este substanta care antreneaza eel mai adesea accidente toxice la pisica, mai ales in cazul leziunilor preexistente la nivelul rinichiului sau a sistemului nervos central Simptomele Sunt esential nervoase: ataxie, slabiciune musculara, tremuraturi ale capului si gatului, convulsii epileptiforme, hiperestezie Apar, de asemenea, diaree si vomitari Tratamentul Consta in: provocarea vomei (daca nu exista contraindicatii) prin adrninistrarea xilazinei (solutie 2 %) pe cale subcutanate, 0,25 - 0,50 ml/animal, la pisica; favorizarea eliminarii toxicului pe cale digestive prin adrninistrarea de laxative si pe cale urinara prin adrninistrarea unui diuretic acidifiant cum ar fi clorura de amoniu; tratarea convulsiilor cu diazepam (Valium) in doza de 1 - 5 mg/kg, pe cale intravenoasa b) Intoxicatia cu tetramisol Tetramisolul este un anthelmintic ce se utilizeaza pentru tratarea ascaridiozei la caine Circumstantele intoxicatiei - majoritatea intoxicatiilor, adesea mortale, se observa la rasele mari de caini, in urma unei supradoze medicamentoase din cauza unei erori in estimarea greutatii corporale a animalului Patogeneza Tetramisolul poseda o actiune anticolinesterazica Provoaca o acumulare de acetilcolina si antreneaza manifestari asemanatoare celor observate in urma intoxicatiilor cu insecticide organofosforice Simptomele se observa la 2 - 6 ore dupa administrare: * tulburari respiratorii: tuse, polipnee, dispnee, datorate unei bronhoconstrictii si a maririi secretiilor (bronhoree); * tulburari digestive: ptialism, colici abdominale, diaree;- tulburari nervoase: excitabilitate cu hiperestezie, excitatie; - tulburari motorii: tremuraturi musculare, ataxie Tratamentul: antidotul este atropina sulfurica in doze uzuale (0,05 mg/kg) 33 INTOXICATIA CU ASPIRINA Circumstantele intoxicatiilor - accidentele toxice cu acid acetilsalicilic sunt consecintele supradozelor sau ingestiei accidentale Ele survin mai ales in cazul pisicilor tinere (mai mici de o luna) si la cainii adulti de rasa mica Doze toxice: la caine, doza terapeutica este de 10-20 mg/kg la 12 ore; la pisica ea este de 10-20 mg/kg la 48 de ore Patogeneza Toxicitatea antiinflamatoarelor non-steroidiene (si a aspirinei) este in raport cu modul lor de actiune - inhibitia sintezei de prostaglandinei (PG E2) Inhibitia acestei sinteze antreneaza o hipersecretie gastrica, ducand la formarea ulcerelor Aspirina mai provoaca vome, prin stimularea centrului bulbar al vomei Simptome Intoxicatia acuta se caracterizeaza prin greturi si voma, hiperpnee (actiune stimulanta a salicililor asupra centrului respirator), hipertermie (actiune a salicililor asupra centrilor termo-regulatori) Cresterea debitului respirator antreneaza o diminuare a presiunii partiale a gazului carbonic si o alcaloza respiratorie In acelasi timp, apare si o acidoza metabolica datorita acumularii de acizi organici Apar, consecutiv, semne de hiperexcitabilitate si convulsii Animalul cade in coma, care precede moartea Durata evolutiei intoxicatiei nu depaseste cateva ore Leziuni Stomacul prezinta ulcere in partea fundica Ficatul este decolorat si prezinta necroza centrolobulara Sunt posibile si ulcere intestinale Tratament Daca ingestia este recenta se va efectua spalatura gastrica pentru golirea stomacului, urmata de administrarea carbunelui activ Tratamentul convulsiilor se va face prin administrarea de diazepam (Valium) Antiacizii (antihistaminice H2) ca cimetidina, ranitidina vor fi prescrise pentru diminuarea iritatiilor gastro-intestinale si a ulceratiilor Sucralfatul, protector al mucoasei gastrice este si el util Acidoza metabolica va fi tratata prin adrninistrarea de bicarbonat de sodiu, intravenos Hipertermia va fi combatuta prin bai cu apa rece 34 INTOXICATIA CU PARACETAMOL Paracetamolul (acetaminofen) este foarte utilizat in medicina umana pentru proprietatile antialgice si antipiretice Intoxicatia apare din cauza administrarii la pisica, a acestei substante, de catre proprietarul animalului Doze toxice: o doza de 46 mg/kg este toxica la pisica Aceasta doza poate fi atinsa prin adrninistrarea unei jumatati de paracetamol (comprimat de 325 mg) la o pisica de 3 - 5 kg Patogeneza Paracetamolul este biotransformat la cea mai mare parte a speciilor animale prin reactii de oxidare, de glucurono-conjugare si de sulfo-conjugare Acestea doua din urma antreneaza formarea metabolitilor non-toxici, eliminati prin urina si bila Totusi, pisica este putin capabila sa efectueze reactii de glucurono-conjugare din cauza procentului mic de glucuronil-transferaza-hepatica Paracetamolul este oxidat la pisica prin intermediul citocromului P450 si transformat intr-un metabolit toxic N-acetil benzochinoneimina Acest compus este apoi unit cu glutationul pentru a forma acidul mercapturic, non-toxic Cand rezervele de glutation sunt epuizate, metabolitii toxici se fixeaza prin covalenta pe proteinele hepatice si antreneaza necroze centrolobulare a ficatului Acest metabolit favorizeaza si transformarea hemoglobinei in methemoglobina Simptome La pisica, simptomele intoxicatiei sunt caracterizate prin slabiciune, stare de letargie Se observa o cianoza a mucoaselor, edem al fetei si al conjunctivelor, edeme ale membrelor Culoarea maro a sangelui („ciocolatie") este un semn al methemoglobinemiei Alte semne clinice: voma, hipotermie, icter, hemoglobinurie La caine sunt frecvente tulburari gastrointestinale traduse prin hematemeza si melena Leziuni Sangele are o culoare maro, indicand methemoglobinemie Pe un esantion de sange colorat cu albastru de cresil, se pot pune in evidenta numeroase corpuri Heinz (precipitari intraglobulare de hemoglobfna oxidata) La pisica ei pot fi observati si la animalele sanatoase in mai putin de 10% din hematii Tratament Daca pisica este examinata la mai putin de doua ore de la ingestie si nu prezinta inca simptome, trebuie provocata voma si apoi administrat carbune activ (1 g/kg) N-acetil-cisteina va fi administrata pentru similitudinea sa cu glutationul (prezenta gruparilor sulfurate) Va fi administrata o doza initials de 140 mg/kg, urmata de o doza de 70 mg/kg la fiecare 6 ore, timp de 36 de ore Reducerea methemoglobinei in hemoglobina va fi obtinuta prin administrarea de acid ascorbic (vitamina C) - 30 mg/kg pe cale intravenoasa, sau albastru de metil 4-9 mg/kg In cazul unei cianoze importante se va administra oxigen 35 INTOXICATIA CU ANTIINFLAMATOARE STEROIDIENE – CORTICOIZI Glucocorticoizii sunt cei mai puternici agenti antiinflamatori, motiv pentru care au o larga utilizare, atat in medicina umana, cat si in cea veterinara Corticoterapia sistemica este indicata in toate bolile cu substrat imun dar si in alte afectiuni inflamatorii: dermatite alergice, boli autoimune (pemfigus, lupus, pemfigoid bulos), afectiuni reumatismale, sindromul de soc, cetoza la bovine, afectiuni respiratorii la toate speciile, furbura la cal etc Se utilizeaza insa, uneori abuziv, in numeroase afectiuni inflamatorii Actiunea antiinflamatoare se realizeaza prin mecanisme multiple si incomplet cunoscute: reducerea productiei de eozinofile, limfocite, blocheaza actiunea fosfolipazei A2 asupra membranei celulare, inhiband producerea metabolitilor acidului arahidonic (leucotriene si tromboxani) Reduc, de asemenea, productia factorului de activare a plachetelor (PAF); reduc permeabilitatea vasculare si cresc numarul de receptori (3 adrenergici exprimati pe suprafata celulelor, prin mecanisme incomplet cunoscute Actiunea antiinflamatoare este insa contracarata de o serie de efecte secundare nedorite, in cadrul utilizarii abuzive Corticoizii nu actioneaza asupra cauzei primare a maladiei inflamatorii, efectul lor fiind paleativ Efectele secundare ale corticoterapiei sunt numeroase si severe la caine, pisica fiind mai toleranta Cel mai adesea, abuzul de corticoizi determina sindromul Cushing Simptomele sunt foarte variate: poliurie, polidipsie, hepatomegalie, letargie, polifagie, astenie, anestru, obezitate, atrofie musculara, hiperglicemie, glicozurie, hipercolesterolemie Dintre semnele cutanate, cea mai frecventa este alopecia simetrica, bilaterala, care se instaleaza progresiv, putand cuprinde intreaga suprafata corporala, cu exceptia capului si a extremitatilor Apare hiperpigmentatie focala sau difuza, ingrosarea pielii, cu pierderea elasticitatii, petesii, teleangiectazie, flebectazie Adesea se observa seboree si comedoane Un semn foarte caracteristic, considerat patognomonic de unii autori, este calcinoza cutanata, dar aceasta apare doar la circa 4-8% din cainii bolnavi si nu se intalneste la pisica Leziunile cutanate pot fi insotite de prurit sau durere Ca urmare a gratajului si pe fondul imunodepresiei induse de corticoizi, pot surveni piodermite superficiale sau profunde La pisici sindromul lui Cushing este foarte rar si intotdeauna de natura iatrogena Diagnosticul se stabileste prin coroborarea datelor anamnetice si clinice cu rezultatele examenelor paraclinice La examenul hematologic obisnuit se poate constata eozinopenie (sub 200 celule/ mm3), limfopenie (sub 1 200 limfocite/mm3), neutrofilie, monocitoza si eritrocitoza Profilaxie si tratament Cand se recurge la corticoizi trebuie tinut seama ca acestia reprezinta doar o parte a terapiei Avand in vedere efectele secundare, corticoterapia trebuie sa respecte urmatoarele reguli: -sa se utilizeze cat mai rar posibil; -sa se utilizeze in dozele cele mai mici posibile; -sa se utilizeze numai atunci cand celelalte mijloace terapeutice s-au dovedit ineficace O cale moderna de reducere a dozei de corticoizi si implicit a efectelor secundare, fara afectarea eficacitatii terapeutice, consta in includerea acestora in lipsomi, care permit eliberarea medicamentelor direct in celulele tinta Intreruperea administrarii corticoizilor se impune intotdeauna la primele efecte secundare 36 PRINCIPII GENERALE DE DIAGNOSTIC IN MICOTOXICOZE Diagnosticul micitoxicozelor este o problema dificila motiv pentru care este necesara abordarea a doua etape: I Diadnosticul prezumptiv/probabil II Diagnosticul definitiv/de certitudineDiagnosticul prezumptiv se bazeaza pe datele epidemiologice, micotoxicologice, chimice si morfologice Diagnosticul definitiv se bazeaza pe investigatiile micologice, micotoxicologice, proba biologica efectuata din furaj, continut digestiv, produse biologice(lapte, urina, provenite de la animalele infectate) Diagnosticul definitiv al unei micotoxicoze reclama in mod obligatoriu demonstrarea prezentei micotoxinei in furaje/produse biologice in cantitati suficiente pentru a produce tabloul morfoclinic observat la animalele afectate I Diagnosticul prezumptiv:Tentativa de diagnostic al unei micotoxicoze este justificata in orice imprejurare in care se produce morbiditate si mortalitate in masa ale caror cauze nu sunt imediat descoperite De regula diagnosticul unei micotoxicoze se face prin procedeul excluderii asa cum s-a procedat in cadrul bolii “X” al curcilor A fost exclusa etiologia infectioasa si natura contagioasa a bolii si a ramas valida doar etiologia toxica Desi se stia ca factorul toxic se gasea in srotul de arahide utilizat ca supliment proteic in hrana animalelor imbolnavite, orice incercare a pune in evidenta macar urme ale unei substante toxice cunoscuta pana la acea data s-a soldat cu esecuri repetate In cele din urma, boala a fost asociata cu un metabolit produs de Aspergillus flavus care elibereaza o alfa toxina Ancheta epidemiologica: Investigatiile epidimiologice care caracterizeaza orice micotoxicoza sunt urmatoarele: -micotoxicozele sunt boli ale caror adevarate cauze nu sunt imediat descoperite; -imbolnavirea nu are caracter contagios; -tratamentul medicamentos de orice natura are efecte reduse asupra evolutiei starii clinice , iar stimularea antigenica este minima; -episoadele de micotoxicoze sunt sezoniere si asociate cu anumiti factori climatici; -examinarea furajului suspect poate releva activitate fungica; Examenul clinic: Observatiile clinice sunt indispensabile pentru orientarea diagnosticului in cazul micotoxicozelor Din pacate semnele clinice, sunt fie mascate de alte semne, fie sunt foarte discrete daca nu absente Ex: scaderea productiei de lapte, oua, scaderea sporului de crestere, inapetenta, etc Formele acute ale micotoxicozelor se manifesta printr-o varietate de sindroame care permit o tentativa de diagnostic Ex: - sindromul hepatotoxic si icterul asociat- se intalneste in aflatoxicoze * sindromul nefrotoxic – in acrotoxicoza * sindromul neorotoxic – in ergotism si stahibotriotoxicoze * sindromul hemoragipar- in aflatoxicozeExamenul morfopatologic furnizeaza date deosebit de utile pentru stabilirea diagnosticului prezumtiv si uneori chiar a celui definitiv Examenul necropsic, reprezinta o obligatie legala in orice situatie care implica morbiditate si mortalitate crescuta in efectivele de animale Rezultatele examenului necropsic, nu pot si nu trebuie considerate izolat din mai multe considerente: * leziunile in micotoxicoze sunt discrete si mascate de leziuni ale unor boli carentiale , parazitare , virale si bacteriene * leziunile din unele micotoxicoze sunt asemanatoare cu cele din alte toxicoze * uneori leziunile microscopice sunt foarte discrete iar cele macroscopice pot lipsi II Diagnosticul definitiv: Presupune coroborarea rezultatelor investigatiilor micologice , micotoxicologice si ale testelor biologice Examenul micologic : Este deosebit de util pentru diagnosticul definitiv al micotoxicozelor si urmareste determinarea cantitativa a numarului de spori viabili / unitate de produs si determinarea calitativa ( incadrarea taxonomica a genurilor si speciilor potential toxigene) Examenul mocotoxicologic: Reclama demonstrarea prezentei unei micotoxine recunoscute in proba de furaj suspect, in cantitati suficiente pentru a cauza tabloul morfoclinic observat la subiectii afectati Presupune extragerea, purificarea, separarea si identificarea micotoxinelor din probele suspecte Testele biologice: Un test biologic are valoare practica de diagnostic in masura in care el este specific pentru o anumita micotoxina sau pentru un grup de micotoxine Din pacate exista un numar limitat de teste biologice specifice pentru micotoxicoze: testul pe bobocul de rata, testul pe oua embrionate pentru aflatoxine , testul dermonecrotic pentru tricotecene In concluzie diagnosticul de certitudine al unei micotoxicoze trebuie sa se bazeze pe datele investigatiei epidemiologice , pe rezultatele examenului morfoclinic, coroborate cu rezultatul investigatiilor micologice si confirmat prin investigatiile micotoxicologice si pe testarea biologica 37 AFLATOXICOZA Este o micotoxicoza acuta sau cronica a mamiferelor si pasarilor produsa de Aspergillus flavus si caracterizata prin sindrom hemoragic, icter, angiocolita, hepatita, carcinom si mortalitate ridicata Sursele toxice sunt reprezentate de nutreturi combinate, materii prime (boabe de porumb, grau, turte de bumbac, arahide) stocate la o temperatura de 22-28ºC si la o umiditate relativa mai mare de 70% Toxicitaea substratului furajer se datoreste aflatoxinei care contine mai multe fractii toxice: B1, B2, G1, G2, M1, M2 Aflatoxinele sunt derivati de cumarina cu o configuratie furanocumarinica Cea mai importanta fractiune a grupului prin incidenta si cantitatea cea mai mare in substrat este aflatoxina B1 DL 50 pentru bobocul de rata este de 18,2 μg pentru B1 Efectele toxice depind de doza, de modul de administrare al dozei, de calitatea ratiei, specie si varsta animalului In general pasarile sunt mai sensibile la aflatoxine decat mamiferele La pasari susceptibilitatea scade in oridinea: boboci de rata, pui de curca, pui de gaina, iar la mamifere: caini, purcei, vitei, taurine adulte, oaie Carcinogenitatea aflatoxinelor a fost semnalata la sobolan, maimuta, boboc de rata, pastrav atat dupa administrari orale cat si dupa injectarea s c Cele mai frecvente localizari ale procesului tumoral sunt ficatul, esofagul, stomacul, colonul, rinichiul, pielea Mecanismul de actiune: Aflatoxinele inhiba sinteza de ARNm, a ARN-ului citoplasmatic si ADN-ului Inhibarea ARNm determina inhibarea biosintezei proteice si implicit a capacitatii de mobilizarea a grasimilor din hepatocit de unde aparitia necrozei hepatice si incarcarea grasa a ficatului Regimul hipoproteic favorizeaza efectul toxic al aflatoxinelor prin diminuarea functiei antitoxice a ficatului Tablou clinic : Evolueaza acut, subacut, cronic In forma acuta se observa :anorexie, depresiune nervoasa , ataxie, dispnee , epistaxis , melena , anemie , mortalitate ridicata mai ales la animalele tinere In forma subacuta se observa: enterita hemoragica , hematoane s c , icter In forma cronica: evolueaza insidios prin scaderea sporului de crestere , asprirea invelisului pilos , anemie , icter, inhibitie corticala Simptomele aflatoxinei sunt asociate cu cele ale unor boli parazitare , infectioase sau carentiale Modificari anatomopatologice: * icter * hemoragii generalizate * gastro-enterita hemoragice * ulcere intestinale * necroza hepatica * ciroza * ascita * hidrotorax in formele cronice Diagnostic: Se face un diagnostic diferential fata de:leptospiroza , intoxicatia cu derivati cumarinici , cupru, coccidioza Tratament: Nu exista un tratament specific, principale sunt masurile de profilaxie: conservarea in conditii corespunzatoare a furajelor, adminstrarea furajelor salubre, bogate in proteine, administrare de agenti lipotropi, evitarea factorilor stresanti 38 ERGOTISMUL Este o micotoxicoza produsa de sclerotii ciupercii Claviceps (cornul secarei), caracterizata prin tulburari nervoase /gangrena a extremitatilor, la toate speciile de animale, inclusiv omul Sursa toxica este ergotul, care este masa sclerotilor (formele de rezistenta) ale fungilor de Claviceps purpurea si Claviceps paspali Cl purpurea, paraziteaza specii de ierburi din Genul Paspalum, numite si ierburi Dallis Ca rezultat al infestarii fungice, ovarul plantei–gazda este distrus si bobul inlocuit de sclerot - o masa compacta in forma de corn(cornul secarei), de 15-35mm lungime si 1-3 mm grosime de culoare bruna sau bruna-violacee Analiza chimica a ergotului (masa sclerotilor) a relevat o compozitie chimica foarte diversa calitativ si cantitativ Dintre aceste substante cele mai importante farmacologic si toxicologic, sunt alcaloizii derivati ai acidului lisergic (ergotamina, ergotoxina, ergosina, ergometrina, ergocristina) si aminele (acetilcolina, histamina, tiramina, guanosina etc) Toxicitatea ergotului este valabila in functie de compozitia sa chimica, de specie, motiv pentru care, in literatura, sunt putine date certe asupra nivelului de toxic, atat in conditii experimentale cat si in conditii de teren De exemplu, scroafele gestante hranite cu orz contaminat in proportie de 0,5-1%, timp de 25-87 zile au fatat purcei neviabili si au avut hipogalaxie; taurinele hranite cu furaje infestate (0,02% ergot, raportat la greutatea lor corporala), timp de 11 zile au manifestat semne de ergotism gangrenos Mecanism de actiune : Ergotamina, principalul alcaloid din ergot, in doze mari produce initial o stimulare, apoi depresiune a SNC In general, alcaloizii de ergot actioneaza direct asupra nervilor adrenergici care inerveaza musculatura arteriolelor, producand vasoconstrictie si hipertensiune Alcaloizii de ergot stimuleaza contractia musculaturii uterine si a altor fibre musculare netede, efect influientat si de alti constituienti ai ergotului (histamina, acetilcolina) Simptomatologie: Au fost descrise doua forme de ergotism: o forma gangrenoasa si o forma nervoasa Forma gangrenoasa este cea mai frecventa si cea mai importanta economic atat pe plan mondial cat si in tara noastra Ea afecteaza toate speciile de animale Simptomele debuteaza prin ingrosarea, uscarea, hipoestezia pielii, extremitatilor, incepand cu membrele posterioare, schiopatura, urmate de necroza extremitatilor, cozii, urechilor,botului, crestei si barbitelor Forma nervoasa (convulsiva) a fost descrisa la taurine Sindromul este produs atat de Claviceps purea, cat mai ales de Cl Paspali (nu a fost identificat in tara noastra) Semnele apar la 2-7 zile de la inregistrarea toxicului si constau in hiperexcitabilitate, agresivitate, ataxie, convulsii localizate (opistotonus) sau generalizate Animalele reactioneaza violent la excitanti moderati (de ex atingerea) Indepartarea furajului infestat duce la vindecari intre 3-10 zile Tablou anatomopatologic: -aparitia gangrenei uscate a extremitatilor Diagnostic: Diferentiat fata de intoxicatia cu stricnina, cu metale grele(Pb), boli infectioase Tratament: Scoaterea din alimentatie a furajului toxic Tratamentul local, analgezice in forma gangrenoasa si tranchilizantele in forma nervoasa sunt recomandate ca tratament simptomatic 39 STAHIBOTRIOTOXICOZA Este o micotoxicoza caracterizata prin sindrom digestiv acut, dermatoza peribucala, sindrom hemoragipar grav, leucopenie Boala este provocata de toxinele mucegaiului Stahibotris alternans si a fost semnalata pentru prima data in tara noastra de I Popovici si I Adamesteanu Surse toxice: paiele de graminee contaminate de Stahibotris alternans care se dezvolta in colonii de culoare neagra/negru-cenusiu, in pungi neuniforme, in masa de furaj Toxicitatea se datoreaza stahibotritoxinelor care sunt substante solubile in solventi organici, cu efect iritant asupra mucoaselor, pielii si leucopenie Boala este intalnita la cabaline, taurine, porcine Tablou clinic: * la cal: -boala apare numai in perioada de stabulatie, iar cand animalele sunt scoase la pasune imbolnavirile dispar spontan - caracterul bolii este enzootic cu izbucniri anuale care inceteaza brusc dupa cativa ani, ca apoi sa reapara - aparitia imbolnavirilor este legata de modul de recoltare si conservare a furajelor si de conditiile climatice - cand enzootia treneaza cativa ani, sunt afectate deopotriva animalele trecute prin boala anterior, cat si cele nou introduse in efectiv - varsta, sexul, starea de intretinere, modul de exploatare al animalelor influienteaza declansarea si evolutia bolii Clinic se manifesta in doua forme: * forma tipica- evolueaza in 3 faze:- Faza I – apare la 2-10 zile de la consumul furajelor contaminate si poate trece neobservata datorita mentinerii unei stari generale relativ buna Semnele clinice sunt discrete: exfolierea epiteliului perinazal si peribucal, uneori asociata cu edematierea si apritia crevaselor acelorasi zone; stomatita catarala, necroza superficiala a gingiilor, ca si leziunile peribucale pot deveni supurative, ceea ce duce uneori chiar la prinderea gaglionilor submaxilari Aceasta faza dureaza obisnuit, 8-12 zile, iar cand apar complicatiile supurative , 15-30 de zile - Faza a II-a – aparitia modifcarilor hematologice: trombopenie marcanta si leucopenie, stare generala se inrautateste, apare diateza hemoragica si diareea (faza dureaza 5-30 zile) - Faza a III-a – se caracterizeaza prin hipertermie marcanta (40 - 41º C) datorita accentuarii leucopeniei si invaziei microbiene prin leziunile ulcerative la nivelul mucoasei digestive Febra este precedata de aparitia pe mucoasa bucala si pituitara a ulcerelor cu fundul neted, areactive; diareea se mentine sau se agraveaza devenind hemoragica, apar colici; se constata hipotensiune, aritmie cardiaca; moartea se produce prin soc toxic sau sincopa cardiaca (faza dureaza 1-5 zile dar uneori se poate produce vindecarea spontana si ameliorarea starii generale) * forma atipica - se caracterizeaza prin evolutia supraacuta sau acuta, de obicei cu sfarsit letal * forma fulgeratoare debuteaza brusc cu hipertemie marcanta si tendinta la colaps vascular Mucoasele devin cianotice, hemoragice, apare dispneea intensa si moartea se produce in 10-12 ore de la debutul clinic * forma nervoasa debuteaza cu excitatie corticala, hiperestezie generalizata apoi depresiunea corticala - sindrom de imobilitate * La inceput hipertermia este mare (41ºC), apoi se instaleaza subfebrilitatea * Caii sunt anorexici, prezinta tulburari cardiovasculare severe cu tendinte de colaps vascular si moartea se datoreaza anoxiei tisulare in 1-3 zile de la debut Modificari anatomopatologice: In functie de faza evolutiva: dermatoza peribucala, stomatita, ulceratie bucala, hemoragii generalizate cu predominanta digestiva, distrofie hepatica, congestie pulmonara si renala, adenopatii submandibulare, retrofaringiene, mezenterice, necroze ale maduvei osoase Diagnostic: Diagnosticul diferential are in vedere, anemia infectioasa, menigo-encefalitele virale si antrax * La taurine:-surse toxice: paiele de graminee infestate, -simptomatologie: - debuteaza cu hipertemie, hipogalaxie, congestia mucoaselor aparente urmata de jetaj, epifora, hipersalivatie, anorexie, atonia prestomacelor, diaree, anemie, etc - in fazele avansate de imbolnavire apar ulceratii, leucopenie, trombopenie, hipotensiune, decubit lateral, insuficienta cardiaca si moarte (in 2-6 zile de la debutul clinic) -modificari anatomopatologice: diateza hemoragica, inflamatia si necroza mucoasei digestive,degenerscenta heptica in focare, dilatatia cardiaca * La porcine: Au fost descrise la scroafe cu purcei sugari, la care s-a observat o respiratie zgomotoasa, cornaj nazal, tegumentul in jurul ratului prezinta zone hemoragice/congestive; la comisurile gurii, s-a observat congestia si necroza superficiala cu aspect de depozit brun-negricios; iar la scroafele mama au fost observate congestii si necroze ale epiteliului mamelei Leziunile s-au vindecat prin sfacelare si eliminarea acestora in 8-10 zile Tratament: simptomatic - scoaterea din hrana a furajului infectat, alimentarea semilichida, parenteral antibioterapia, tonicele cardiace favorizeaza vindecarea atunci cand se intervine corect si in scurt timp de la debut 40 SINDROMUL ESTROGENIC MICOTOXIC Estrogenismul micotoxic este o maladie produsa de zearalenona (toxina F2) metabolit al micetului Giberella zeae, intalnita indeosebi la purcei, rar la taurine si pasari Boala este raspandita pe tot globul, cunoscuta si sub denumirea de vulvovaginita porcina Surse de toxic: sunt reprezentate de boabe sau stiuleti de porumb contaminati cu G zeae, cand umiditatea lor depaseste 25% si sunt stocati in spatii deschise Micetul se dezvolta si pe boabele de orz, ovaz si grau depozitate si conservate necorespunzator Concentratia fiziologica semnificativa a zearalenonei in substratul furajer este de 1-5 ppm Dezvoltarea ciupercii toxigene este favorizata de temperaturi mai ridicate intre 24-27ºC, in timp ce elaborarea zearalenonei este optima la temperaturi mai joase intre 12-14ºC Aceasta particularitate ecologica explica incidenta mai mare a sindromului primavara sau toamna, cand umiditatea este mai ridicata si temperaturile mai scazute alterneaza cu cele mai ridicate Mecanism de actiune: Efectele biologice principale,sunt de natura estrogenica si anabolizanta Zearalenona contribuie la inducerea infertilitatii la porcine Astfel avortul neinfectios al scroafelor de origine micotoxica este pus pe seama Zearalenonei Simptome: * La porc sindromul se declanseaza la 4-7 zile de la ingerarea porumbului contaminat si poate fi recunoscut usor deoarece apare in masa, la tineretul femel si mascul de 1-4 luni Initial se observa congestia si edematierea vulvei ca in estru, apoi edematierea progresiva pana cand se produce prolapsul vaginal La mascul se poate produce prolapsul rectal /edemul preputului si al furoului Unele scroafe gestante avorteaza sau fata purcei neviabili Vindecarea este spontana in masura in care este inlocuit furajul toxic cu furaj salubru Dupa vindecare functia de reproductie nu este afectata * La curci s-a observat tumefactia anusului, prolaps cloacal si marirea bursei lui Fabricius, iar la curcan si gascan s-a constata o scadere a capacitatii fecundante a spermei, proportionala cu cantitatea de micotoxina Cocosii sunt rezistenti la toxicoza * La taurine, Zearalenona cauzeaza estrogenism S-a constatat scaderea indicelui de fecunditate dupa consumul fanului mucegait, o congestie vulvovaginala si calduri prelungite Modificarile anatomopatologice Sunt mai evidente la porc si in majoritate sunt chiar semnele imbolnavirii: congestie si edem vulvar, mamar, preputial, prolaps vaginal, hipertrofia miometrului, hiperplazia mucoasei uterine, iar la pasari degenerescenta chistica a oviductului si epiteliului seminifer 41 NEFROPATIA CRONICA MICOTOXICA Aceasta afectiune este o micotoxicoza cronica produsa prin efectul sinergic al ochratoxinei, a citrinei si a acidului oxalic, la porc si pasari caracterizata prin reducerea sporului de crestere, nefroza, hepatoza si diateza hemoragica Sursele de toxic sunt reprezentate de boabele de cereale (orz, ovaz, porumb, grau si nutreturi combinate) contaminate cu Aspergillus ochraceus Toxicitatea se datoreaza ochratoxinei A, cirininei si acidului oxalic Ochratoxina este o micotoxina nefrotoxica si hepatotoxica pentru mamifere si pasari DL 50 =6-25 mg/kg la mamifere si 3-10mg/kg la pasari La sobolanca produce moarte iar la mamifere, histologic produce necroza tubilor uriniferi distali si necroza periportala a hepatocitelor; la pasari - nefroza acuta , depuneri gutoase viscerale Citrinina, este o micotoxina neproteica iar acidul oxalic, este un metabolit toxic secundar care precipita ionii de Ca+² din sange, actionand la nivelul capilarelor si tubilor uriniferi Mecanism de actiune: Ochratoxina dereglereaza metabolismul glucidic si lipidic si modifica timpul de protrombina Simptome: * La porc, singurele semne observate in boala naturala sunt: poliuria, polidipsia si reducerea sporului de crestere Dupa retragerea componentei toxice din ratie, sporul de crestere se reia dar poliuria continua * La pasari, tabloul clinic este reprezentat de: apatie, horiplumatie, tremuraturi, stare de prostatie si diaree Maturitatea sexuala este intarziata, productia de oua scade, la fel si procentul de ecloziune si sporul de crestere al puilor este diminuat Modificari anatatomopatologice: * La porc, leziunea principala intereseaza rinichiul Macroscopic, rinichii sunt mariti in volum de culoare cenusie, pe sectiune se observa fibroza cortexului Microscopic, se observa degenerarea tubilor proximali si proliferearea interstitiului, atrofie si scleroza glomerulara * La pasari se costata: enterita catarala hemoragica, guta viscerala, nefroza, hepatoza grasa si necroza bursei lui Fabricius Experimental, ochratoxicoza a fost reprodusa la caine la care efectul nefrotoxic este foarte puternic Astfel administrarea orala a ochratoxinei a declansat o enterita mucohemoragica grava, tonsilita, hipertermie si deshidratare Tratamentul specific nu se cunoaste iar singura masura eficienta este scoaterea furajului din hrana 42 ECZEMA FACIALA A RUMEGATOARELOR Aceasta eczema este o micotoxicoza produsa de sporidesmina, care afecteaza ovinele si taurinele, caracterizata prin dermatoza faciala de fotosensibilizare Boala a fost diagnosticata in multe tari din: Europa, Australia, Asia si America In tara noastra un episod cu imbolnaviri in masa a fost inregistrat in zona subcarpatica a judetului Suceava, in 1973 intr-un efectiv de junici Holstein Toate animalele expuse radiatiilor solare pe pasune au prezentat dupa cateva zile semnele unei dermatoze generalizate cu eritem pronuntat, hipo sau agalaxie si stare generala proasta Animalele au fost compromise, efectivul intreg a trebuit sa fie inlocuit Sursele de toxic sunt reprezentate de pasunile infestate de Pithomyces chartarum Toxicitatea se datoreaza sporidesminei Acest micet creste pe resturile vegetale de pe terenurile inierbate La ovine si taurine, a fost observata mortalitate mare in urma administrarii dozei de 1 mg/kg corp sporidesmina Mecanismul de actiune Sporidesmina si derivatii ei au actiune citotoxica si fotosensibilizanta asupra mamiferelor Initial toxicul produce degenerarea epiteliului canalelor biliare, edem periductal si infiltratie leucocitara Ulterior tesutul conjunctiv proliferat produce compresia canalelor biliare obliterate de detritusuri celulare si bila coagulata Fotosensibilizarea este o manifestare secundara – consecinta incapacitatii ficatului de a prelua filoeritrina din sange Aceasta se acumuleaza in circulatia periferica si adsoarbe energie solara prin zonele cutanate depigmentate si expuse (fata, membre) La nivelul fetei si membrelor se produc exudatii seroase, veziculatii, edeme, crustizari si necroze Simptomatologie Boala debuteaza prin anorexie si diaree Dupa 7-10 zile de la ingerarea toxicului apar semnele fotodermatozei, edeme faciale si vulvare Datorita traumatismelor apar complicatii septice locale care inrautatesc starea generala a animalului Modificarile anatomopatologice Leziunile sunt reprezentate de: supuratie cutanata, hepatoza difuza, ingrosarea canalelor biliare, ocluzie biliara cu bila coagulata Tratamentul este igienic si simptomatic Asigurarea umbrei pentru animale este este conditia primordiala pentru ruperea lantului patogenic Tratamentul local – administrarea antihistaminicelor si glucocorticoizilor favorizeaza vindecarea 43 TOXICOZE PRODUSE DE VENINUL REPTILELOR Veninul reptilelor are o compozitie protidica, proprietati antigenice si este extrem de toxic Toxicitatea veninului este diminuata de caldura umeda(80ºC) Acidul acetic si acidul clorhidric ii diminueaza efectul necrozant si hemoragic Substantele oxidante (apa oxigenata, hipocloritii, permanganatul de potasiu) atenueaza progresiv toxicitatea, in special in mediul alcalin Formolul, prin blocarea functiilor aminice a aminoacizilor, atenueaza toxicitatea veninului Veninul de sarpe este compus din doua grupe de substante toxice: neurotoxine si hemotoxine Neurotoxinele contin o substanta care actioneaza la jonctiunile neuronale si reduc excitabilitatea musculara, si o substanta hipotensoare Hemotoxinele contin o componenta hemolizanta - lisocitina – o componenta coagulanta numita coagulaza (care are o actiune asemanatoare cu trombina), o componenta anticoagulanta, reprezentata prin enzime proteolitice, substante hemoragipare ce altereaza peretii vasculari precum si proteaze si citolizine care exercita o actiune distructiva asupra organelor si tesuturilor Raportul dintre diferite fractii variaza de la o specie la alta Sunt receptive toate speciile de animale, intr-o mai mare masura cainii, pisicile, taurinele si cabalinele Simptomatologie In intoxicatia produsa de veninul reptilelor se disting simptome locale si generale Simptomele locale constau in cianoza, care se extinde de la locul muscaturii la membre si cuprinde o mare parte din corp; durere locala si infiltratie perifocala in jurul muscaturii Simptomele generale apar la aproximativ 1-2 h de la muscatura si constau in tulburari circulatorii, caderea tensiunii arteriale, puls filiform, hemoglobinurie, tulburari nervoase, spasme musculare, tremuraturi, trismus, tulburari respiratorii, dispnee severa, asfixie, in special daca muscatura este la cap sau gat La inceput apare hipertermia iar la sfarsit hipotermia Prognosticul este grav Tratament Cel mai eficare miljoc terapeutic este seroterapia cu ser antivenin pe cale intramusculara, subcutanata sau intravenoasa cu conditia sa fie administrat cat mai rapid dupa muscatura Pentru a favoriza difuziunea rapida a serului se recomanda asocierea acestuia cu hidrocortizon Tratamentul local consta in: toaleta plagii cu permanganat de potasiu sol 1%, injectii locale cu vitamina C care are proprietati neutralizante, aplicarea unui garou deasupra muscaturii pentru a impiedica difuzarea veninului Tratamentul general urmareste sustinerea cordului prin analeptice cardiace, combaterea hipotensiunii, administrarea de hidrocortizon 3mg/kg pe cale intravenoasa 44 TOXICOZE PRODUSE DE VENINUL HYMENOPTERELOR Accidentele de acest fel se intalnesc in special in perioada estivala, prin intepaturi produse de viespi si albine Veninul hymenopterelor este un lichid limpede, incolor, cu reactie predominant acida, solubil in apa, cu miros aromatic si poate fi distrus usor de fermentii digestivi Veninul este un amestec al secretiilor a doua glande: o secretie are caracter alcalin si cealalta are caracter acid Secretia acida are efect hemolizant iar secretia acalina are efect neurotoxic Efectul hemolizant se datoreste inhibitiei tromboplastinei Neurotoxina este responsabila de modificarile de peristaltism intestinal, de tensiune arteriala si ritm respirator Veninul hymenopterelor produce fenomene toxice in special datorita histaminei Simptomatologie: manifestarile clinice sunt de ordin local si de ordin general Semnele locale constau in durere, edematiere si eruptii urticariforme la locul intepaturii In caz de complicatii se observa flegmoane si leziuni necrotice Simptomele generale se caracterizeaza prin fenomene de excitatie, caderi in decubit, contractii tetaniforme, puls slab, tahicardie, tahipnee si congestia mucoaselor In cazul inocularii unei cantitati mari de venin se pot instala si fenomene de paralizie Evolutia depinde de cantitatea de venin inoculat, de sediul intepaturii si de reactivitatea individuala Intepaturile in cavitatea bucala sau in caile respiratorii superioare pot produce rapid moartea prin asfixie datorita inflamatiilor si a edemelor Prognosticul este rezervat, se considera ca pericolul a trecut dupa aproximativ 5-6 ore de la intepare Tratament Local se recomanda: aplicarea de comprese cu acid fenic diluat cu acid acetic, cu apa Javel ( hipoclorit de Ca 20g, carbonat de potasiu 14g ), permanganat de potasiu 1%, acid acetic diluat Tratamentul general consta in administrarea rapida de antihistaminice (Romergan), gluconat de Ca In caz de asfixie se recomanda traheotomia Tratamentul de sustinere : adrenalina, corticosteroizi 